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La estrongiloidiasis, infección causada por el nematodo intestinal Strongyloides 
stercoralis, sigue siendo una gran desconocida tanto en áreas endémicas como en nuestro 
medio, debido a que la mayoría de los casos son asintomáticos y a las propias limitaciones 
en el diagnóstico de laboratorio. A pesar de tratarse de una enfermedad tropical, el 
aumento del número de viajeros y de los movimientos poblacionales, asociados a la 
inmigración y a los refugiados, ha hecho que cada vez sean más comunes los casos 
importados. 
El screening y tratamiento de los pacientes con infección por S. stercoralis es 
indispensable debido a la posibilidad de desarrollar cuadros graves en caso de 
inmunosupresión. Por ello, el objetivo de este estudio fue conocer la situación de la 
infección en el Hospital Universitario 12 de Octubre, tanto desde el punto de vista clínico-
epidemiológico como desde la perspectiva del laboratorio de Microbiología. De esta forma, 
se evaluaron las carencias y posibles mejoras en el diagnóstico parasitológico y 
serológico, así como la introducción de técnicas moleculares en la rutina asistencial. 
Se detectó un importante número de casos de estrongiloidiasis importada, 
principalmente en pacientes inmigrantes latinoamericanos. Algo menos de la mitad de los 
casos tuvo síntomas atribuibles a la estrongiloidiasis, siendo la eosinofilia la principal 
alteración analítica. La detección de larvas en heces se asoció a la clínica gastrointestinal, 
a la presencia de comorbilidades y a la eosinofilia. Los factores asociados a la 
inmunosupresión fueron el género masculino y la ausencia de síntomas y de eosinofilia. 
Los índex de la serología de S. stercoralis fueron mayores en pacientes con detección de 
larvas en heces y menores en pacientes inmunosuprimidos. El seguimiento de los casos 
fue muy heterogéneo, normalizándose los niveles de eosinófilos y los índex serológicos 
antes de los 6 meses post-diagnóstico en la mayoría de los pacientes tratados. Tras la 
implantación de la RT-PCR en heces, las recomendaciones sobre la 
recogida/conservación de las muestras y el cambio en el método de lavado de la técnica 
serológica, la proporción de casos con detección de larvas en heces aumentó hasta seis 
veces con respecto al inicio del estudio. La técnica serológica basada en antígeno 
recombinante no fue lo suficientemente sensible como para sustituir a la realizada de 
rutina, basada en antígeno crudo. En cuanto al cultivo en placa de agar, su rendimiento fue 
tres veces mayor que el de la visualización directa de las heces tras la concentración con 
el método formalina-éter, aunque el tiempo de incubación del cultivo no debería reducirse 
a menos de una semana. 
En conclusión, se describe una importante cohorte de pacientes con infección por S. 
stercoralis, así como una mejora en el diagnóstico de laboratorio. Es necesaria la 
aplicación de protocolos tanto de screening del inmigrante asintomático como de 






Strongyloidiasis, caused by the intestinal nematode Strongyloides stercoralis, remains 
an underdiagnosed infection both in endemic and in non-endemic countries because most 
of the cases are asymptomatic and due to the limitations in laboratory diagnosis. Although 
it is a tropical disease, imported cases have become more and more common, due to the 
increasing number of travellers, as well as population movements associated with 
immigration and refugees. 
The screening and treatment of patients with S. stercoralis infection is essential 
because of the potential of developing severe symptoms in immunosuppressed patients. 
Therefore, the aim of this study was to know the situation of the infection in the Hospital 
Universitario 12 de Octubre, both from the clinical-epidemiological point of view and from 
the perspective of the Microbiology laboratory. In this way, the limitations and possible 
improvements in parasitological and serological diagnosis were evaluated, as well as the 
introduction of molecular techniques in the routine laboratory testing. 
A significant number of cases of imported strongyloidiasis were detected, mainly in 
immigrant Latin American patients. Less than half of the patients had symptoms related to 
S. stercoralis, being the eosinophilia the main analytical alteration. The detection of larvae 
in faeces was associated to gastrointestinal symptoms, comorbidities and eosinophilia. 
Immunosuppression was associated with being male, the absence of symptoms and the 
absence of eosinophilia. Serological indexes were higher in those with larvae detection in 
stool and lower in immunosuppressed patients. Patient follow-up was very heterogeneous. 
In most of the treated patients, eosinophil levels and serological indexes decreased within 
the 6 months post-diagnosis. After the implementation of the faecal RT-PCR, as well as the 
recommendations regarding the collection and conservation of stool samples and the 
change in the washing method of the serological technique, the proportion of cases with 
detection of larvae in stool increased up to six times compared to the beginning of the 
study. The serological technique based on recombinant antigen was not sensitive enough 
to replace the one based on crude antigen; which is the routine technique used in our 
laboratory. The detection rate of agar-plate culture was three times higher than the 
detection rate of direct visualization of the stool after formalin-ether concentration, although 
the incubation of the agar-plate culture should not be less than one week. 
In conclusion, in this study, an important cohort of patients with S. stercoralis infection 
is described, as well as an improvement in the laboratory diagnosis. There is an urgent 
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Glosario de abreviaturas 
Abreviatura Significado 
ADN Ácido Desoxirribonucleico 
APC Agar Plate Culture (Cultivo en placa de agar) 
ARN Ácido Ribonucleico 
AUC Area Under the Curve (Área bajo la curva) 
CO Cut-Off (Punto de corte) 
CrAg Crude Antigen (Antígeno crudo) 
DO Densidad Óptica 
ELISA Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (Ensayo de 
inmunoabsorción ligado a enzimas) 
EPOC Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crónica 
HAI Hemaglutinación Indirecta 
HTLV-1 Human T-Lymphotropic Virus 1 (Virus linfótropo T humano 1) 
IC95% Intervalo de Confianza del 95% 
IgA Inmunoglobulina A 
IgE Inmunoglobulina E 
IgG Inmunoglobulina G 
IgG1 Inmunoglobulina G1 
IgG4 Inmunoglobulina G4 
IQR Interquartile Range (Rango intercuartílico) 
ITS Internal Transcribed Spacer (Espacio intergénico) 
L1-L4 Larva 1-4 
LAMP Loop Mediated Isothermal Amplification (Amplificación isotérmica 
mediada por "loop") 





NIE Antígeno recombinante de Strongyloides 
NTD Neglected Tropical Disease (Enfermedad tropical desatendida) 
OR Odds Ratio 
Pb Pares de Bases 
PCR Polimerase Chain Reaction (Reacción en cadena de la 
polimerasa) 
ROC Receiver Operating Characteristic (Característica operativa del 
receptor) 
RT-PCR Real-Time PCR (PCR a tiempo real) 
S Signal (Señal) 
SD Standard Deviation (Desviación estándar) 
SEIMC Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología 
Clínica 
SIL Sistema Interno del Laboratorio 
STH Soil Transmitted Helminth (Helminto trasmitido por contacto con el 
suelo) 
TTP Time To Positivity (Tiempo de positivización) 
VIH Virus de la Inmunodeficiencia Humana 
VPN Valor Predictivo Negativo 









En los últimos años, fenómenos como la inmigración y el auge de los viajes 
internacionales a áreas tropicales han hecho que los profesionales de la salud nos 
enfrentemos al reto diagnóstico de enfermedades infecciosas poco comunes en 
nuestro medio. Por ello, es importante conocer estas infecciones tropicales desde 
todos los puntos de vista: su epidemiología, su clínica, los métodos diagnósticos más 
adecuados, así como el manejo y seguimiento de los pacientes. En este aspecto, la 
estrongiloidiasis es una de las enfermedades más desconocidas, ya que en la mayoría 
de los casos causa infecciones crónicas asintomáticas y no se suele realizar una 
búsqueda activa. Además, algunos de los métodos diagnósticos de laboratorio son 
desconocidos para los clínicos y en otros casos, aunque se soliciten las pruebas 
adecuadas, su escasa sensibilidad limita el adecuado cribado de la infección. 
1.1. Estrongiloidiasis, una enfermedad olvidada entre las olvidadas 
Strongyloides stercoralis, agente causal de la estrongiloidiasis, es un helminto 
intestinal transmitido por el contacto con el suelo (soil-transmitted helmint, STH), al 
igual que otros parásitos como Necator americanus, Ancylostoma duodenale, Ascaris 
lumbricoides y Trichuris trichiura. En el humano, la infección por estos helmintos se 
produce, bien por ingestión de huevos presentes en la comida o utensilios 
contaminados, en el caso de Ascaris y Trichuris, o bien por la penetración cutánea de 
larvas, en el caso de Ancylostoma, Necator y Strongyloides (1). A diferencia de estos 
parásitos, S. stercoralis no se encuentra incluido dentro del grupo de Enfermedades 
Tropicales Olvidadas (Neglected Tropical Diseases, NTD) (2). Se estima que entre 30 
y 100 millones de personas están infectadas a nivel mundial (1), aunque debido a sus 
dificultades diagnósticas y a la baja sospecha clínica, probablemente esta cifra sea 
mucho mayor, llegando a los 370 millones de pacientes, tal y como estiman algunos 
autores (3). A pesar de la gravedad de los cuadros que puede producir en 
inmunodeprimidos, este parásito es raramente reconocido como un problema de Salud 
Pública, debido principalmente a los problemas con su diagnóstico. Por tanto, en 
comparación con los ya citados helmintos intestinales de ciclo similar, la información 




acerca de la epidemiología de la estrongiloidiasis, así como las medidas de control y 
protocolos diagnósticos son mucho más limitados. 
1.2. Historia 
Strongyloides stercoralis fue descrito por primera vez por el cirujano naval francés 
Louis Normand en 1876. Este cirujano identificó las larvas de este nematodo en las 
heces de soldados con diarrea grave procedentes de la zona meridional de Vietnam, 
también denominada Cochin-China (en francés Cochinchine). Por ello, a la diarrea 
producida por Strongyloides se le denomina coloquialmente “diarrea de la 
Conchinchina” (4). Normand, no solo logró identificar las larvas de este parásito en las 
heces de los veteranos, sino que también consiguió aislar la larva filariforme tras el 
cultivo in vitro de las muestras, así como localizar al parásito en otros órganos del 
cuerpo mediante autopsia. 
1.3. Epidemiología 
La infección por S. stercoralis, es endémica en áreas con clima tropical húmedo, 
incluyendo Latinoamérica, África, Asia y algunas zonas de Oceanía (5,6) (Figura 1). Es 
difícil definir con exactitud la prevalencia de la infección a nivel global, ya que no se 
han realizado estudios en todas las áreas tropicales, siendo especialmente escasos en 
el centro y sur del continente africano, y los estudios que hay varían mucho en cuanto 
a su diseño, las técnicas diagnósticas usadas y el tipo de población. El principal factor 
limitante en este aspecto es la falta de sensibilidad de las técnicas diagnósticas, algo 
que se desarrollará más adelante. Además, muchos de los estudios de prevalencia no 
se centran exclusivamente en S. stercoralis, sino que estudian conjuntamente otros 
parásitos intestinales, utilizando principalmente la visualización directa de las heces 
como técnica diagnóstica, la cual tiene una sensibilidad muy limitada para la detección 
de S. stercoralis (7). En el meta-análisis más reciente sobre estudios de prevalencia de 
Strongyloides a nivel mundial, Schar et al. concluye que la prevalencia en áreas 
tropicales y subtropicales se encuentra entre el 10 y el 40%, y que podría llegar hasta 
el 60% en países de menor nivel socio-económico (5). Los países con mayor número 
de estudios realizados y, por tanto, de los que se dispone de una información más 
completa acerca de la prevalencia, son Brasil y Tailandia. En Brasil, los estudios 





mucho mayor, llegando a estar infectada hasta un tercio de la población. Por otra 
parte, los estudios de prevalencia en áreas sobrepobladas como China e India, así 
como en áreas de África Subsahariana, son escasos y probablemente está infección 
esté infradiagnosticada (5). 
En cuanto a la epidemiología en Europa, la estrongiloidiasis es considerada una 
enfermedad parasitaria profesional en individuos que han trabajado en arrozales (8) o 
minas de carbón (9). Los estudios epidemiológicos se centran principalmente en 
inmigrantes y refugiados procedentes de áreas endémicas (10–12), siendo la mayoría 
de los casos diagnosticados en Europa estrongiloidiasis importadas. En nuestro país, 
la infección intestinal por S. stercoralis es la cuarta enfermedad importada más 
frecuente en inmigrantes (13). A pesar de que algunos autores han considerado 
España como área endémica (5,14), los estudios de prevalencia en los que se apoyan 
estos autores están restringidos a un área muy concreta del país y a una población 
con unos factores de riesgo determinados (8,15,16). Estos estudios determinaron que 
en la zona de La Safor (Comunidad Valenciana) la tasa de infección por Strongyloides 
oscilaba entre el 0,9% y el 12,4%. Hay que destacar que la población incluida en el 
estudio que describe la prevalencia del 12,4% (8) estaba compuesta exclusivamente 
por trabajadores de los arrozales, algo que ya se determinó como factor de riesgo en 
un estudio prospectivo hospitalario previo realizado en el mismo área geográfica (15). 
En este estudio, la mayoría de los pacientes diagnosticados de estrongiloidiasis eran 
hombres de edad avanzada que referían haber trabajado en arrozales en su juventud. 
En el resto de estudios realizados en otras zonas de nuestro país, la mayor parte de 
los casos de estrongiloidiasis etiquetados como autóctonos han sido diagnosticados 
solo por serología (11,17), algo que puede dar lugar a confusión ya que no son 
infrecuentes las reactividades cruzadas de las técnicas serológicas. Por tanto, aunque 
sí que se han documentado casos endémicos en áreas de España diferentes a la ya 
citada costa Mediterránea, estos casos son esporádicos y son principalmente 
diagnosticados en pacientes de edad avanzada (18). Esto podría explicarse porque se 
infectaran en la juventud por contacto con el parásito en zonas de nuestro país en las 
que hubo transmisión en algún momento, pero no implica necesariamente que haya 
una transmisión estable del parásito en la actualidad ni que se deba considerar 
España como área endémica en su conjunto (19). 





[Adaptado de The Lancet 2018 (6)] 
Figura 1. Prevalencia de S. stercoralis según área geográfica. 
1.4. El parásito 
Strongyloides stercoralis pertenece al género Strongyloides (Clase Secernentea, 
orden Rhabditida, superfamilia Rhabditoidea, familia Strongyloididae) (20). Este 
género está compuesto por al menos 50 especies de parásitos obligados de 
vertebrados, cuya principal particularidad es que presentan un ciclo biológico de vida 
libre y otro ciclo parásito (21). 
Las dos especies que infectan al hombre son S. stercoralis y S. fuelleborni. El 
primero es de distribución cosmopolita e infecta exclusivamente a humanos, mientras 
que de S. fuelleborni se conocen dos especies: S. fuelleborni fuelleborni, limitado a 
algunas zonas de África Occidental y Sudeste Asiático y cuyo principal hospedador 
son los primates, y S. fuelleborni kelleyi, identificado solo en Papúa Nueva Guinea y 
del que no se conocen reservorios animales (22). La morfología de Strongyloides varía 
según el estadio en el que se encuentre el parásito. De esta forma, se pueden 
distinguir las fases que se muestran en la Tabla 1. 
Los huevos son ovalados y miden entre 30 x 50 µm y 34 x 58 µm. Son 
parcialmente embrionados y son liberadas en la mucosa intestinal en el caso de las 





En cuanto a la morfología de S. fuelleborni, tanto los huevos como las formas 
adultas son muy similares a S. stercoralis y por tanto son prácticamente indistinguibles 
por sus características microscópicas. 
Es importante la diferenciación microscópica de las larvas de S. stercoralis y 
uncinarias, ya que comparten áreas de endemicidad (23,24) y el manejo de los 
pacientes, así como las implicaciones clínicas, son diferentes. 
Tabla 1. Características morfológicas de los distintos estadios de Strongyloides stercoralis. 
Estadio 
Hembra adulta 
de vida libre 
Macho adulto 







Tamaño (µm) 85 x 1000 85 x 1000 30-40 x 2100 15 x 180-240 15 x 600 
Tipo de 
esófago 
Rabditiforme Rabditiforme Filariforme 
Rabditiforme - 
Ocupa un tercio 
del cuerpo 
Filariforme - 











































Vida libre: suelo 
contaminado 








(Adaptado de Advances in Parasitology 2015 (25)) 
1.5. Ciclo biológico 
El ciclo vital de Strongyloides es muy peculiar en comparación con otros 
nematodos, ya que puede sobrevivir en el mismo hospedador durante décadas gracias 
a los ciclos de autoinfección, mientras que en el caso de otros helmintos como Ascaris 
lumbricoides, Trichuris trichiura o las uncinarias, la permanencia del parásito en el 
hospedador se limita al ciclo vital del parásito adulto (26). Strongyloides stercoralis 
presenta ciclo de vida libre, ciclo parásito y ciclo de autoinfección (Figura 2): 
 Ciclo de vida libre: la larva rabdtidiforme es expulsada en las heces del 
hospedador definitivo y tras 4 mudas (L1L4) se transforma en adulto de vida 
libre. Los adultos se aparean y producen huevos de los que salen las larvas 




rabditiformes. Eventualmente se transforman en larvas filariformes (L3), que 
son la forma infectiva del parásito. Estas penetran percutáneamente en el 
hospedador definitivo y comienza el ciclo de vida parásita. 
 Ciclo de vida parásita: la larva filariforme migra hacia el pulmón a través del 
sistema circulatorio, es expulsada a través de la tráquea, llega a la laringe y es 
deglutida, alcanzando finalmente el tracto gastrointestinal. Es en el intestino 
delgado donde la larva filariforme sufre dos mudas y se convierte en hembra 
adulta parásita, la cual queda anclada en la mucosa intestinal. La hembra 
produce huevos por partenogénesis, los libera en la mucosa intestinal y estos 
eclosionan rápidamente, liberando larvas rabditiformes al lumen intestinal. 
Estas larvas rabditiformes se expulsan con las heces y pueden seguir un ciclo 
de vida libre, continuar con el ciclo de vida parásita infectando a otro 
hospedador o, si se transforman en filariformes antes de salir con las heces, 
producir ciclos de autoinfección en el mismo hospedador. 
 Ciclo de autoinfección: las larvas rabditiformes se transforman en filariformes 
en el interior del tracto gastrointestinal o en los márgenes anales, pudiendo 
penetrar mediante autoinfección interna o externa. De esta manera comenzaría 
otro ciclo parásito sin necesidad de llegar al exterior y pudiendo persistir en el 






[Fuente: https://www.cdc.gov/dpdx/strongyloidiasis/index.html (27)] 
Figura 2. Ciclo biológico de S. stercoralis. 
1.6. Vías de transmisión y reservorios  
Como ya se ha explicado en el apartado anterior, la principal vía de transmisión es 
el contacto con suelo contaminado con heces. El parásito penetra vía percutánea y 
completa su ciclo biológico en el hospedador. 
Algunos autores postulan la existencia de rutas alternativas de transmisión, ya que 
se han observado prevalencias altas de estrongiloidiasis en sujetos institucionalizados 
(28). El contagio persona-persona se puede dar si existe un contacto estrecho, por 
convivencia en la misma vivienda o institución, debido a que la evolución a larva 
filariforme (forma infectante) se da en torno a las 24-48 horas tras la expulsión del 
parásito en heces (29). Existe un caso documentado de contagio persona-persona a 
través de secreciones pulmonares (30) y otro caso de infección por S. fuelleborni por 
ingestión de leche materna (31). También se ha descrito la transmisión por vía sexual 
en hombres homosexuales (32), lo cual apoyaría la teoría de que la vía fecal-oral por 




la que se transmiten la mayoría de los parásitos intestinales podría estar implicada en 
el contagio de S. stercoralis. 
En los últimos años, la transmisión por donación de órganos ha cobrado especial 
importancia ya que, como consecuencia de la inmunosupresión propia del trasplante, 
los receptores suelen desarrollar cuadros de hiperinfección e infección diseminada. Se 
han descrito numerosos casos tanto en áreas endémicas como no endémicas (debido 
a donantes procedentes de área endémica) y en todo tipo de trasplantes de órgano 
sólido: corazón, riñones, hígado, páncreas e intestino (33–37). 
En cuanto al reservorio, aunque el ser humano es el principal hospedador, se ha 
descrito la capacidad de otros mamíferos de infectarse por S. stercoralis (25). 
Recientemente se ha demostrado que, en áreas de alta endemicidad y con medidas 
de higiene deficientes, los perros que conviven con personas son portadores de 
haplotipos de S. stercoralis no solo específicos de los perros, sino también del ser 
humano (38). 
1.7. Cuadros clínicos 
La primoinfección por S. stercoralis suele producirse a edades tempranas y, a 
consecuencia de los ciclos de autoinfección, lo más común es la infección crónica 
asintomática o con sintomatología muy leve, especialmente en pacientes 
inmunocompetentes. Sin embargo, en inmunodeprimidos se pueden dar cuadros 
graves como el síndrome de hiperinfección y la infección diseminada. La variada 
sintomatología que puede producir este helminto está relacionada con su ciclo 
biológico: 
 Pacientes asintomáticos: en las diferentes series de casos descritas en la 
literatura, se estima que aproximadamente la mitad de los pacientes infectados 
no presenta ningún síntoma clínico (10,11), siendo la eosinofilia la única 
alteración analítica que se detecta hasta en el 75% de estos casos 
asintomáticos (39). Además de los niveles de eosinófilos, también se pueden 
encontrar elevados los niveles séricos de inmunoglobulina E (IgE) total (40). 
 Síntomas cutáneos: la entrada de la larva filariforme a través de la piel produce 
una reacción cutánea urticariforme característica denominada “picor del suelo” 
(ground´s itch), localizada generalmente en el pie. Estas lesiones tienen 





afección asociada a la entrada y migración a través del tejido cutáneo de 
uncinarias cuyo hospedador definitivo son otros animales (41). En los casos de 
autoinfección externa, es decir, cuando la larva filariforme penetra a través del 
área perianal, los trayectos serpenteantes son más profundos y la migración 
del parásito es más rápida que en el caso de la infección primaria. En este 
caso, la migración es intradérmica y avanza a una velocidad de entre 5 y 15 cm 
por hora, por lo que el aspecto de las lesiones es distinto a la larva migrans 
cutánea. A este tipo lesión se le denomina larva currens, suele aparecer en los 
márgenes anales y en la parte alta de los muslos y es el único signo 
patognomónico de la estrongiloidiasis (42) (Figura 3). Existen casos descritos 
de larva currens en otras localizaciones como tórax y espalda (43). Este cuadro 
clínico suele durar horas o días, aunque puede dar recurrencias durante 
meses, años o incluso después de varias décadas (44–46). 
 Síntomas respiratorios: los síntomas respiratorios aparecen aproximadamente 
una semana después de la entrada del parásito a través de la piel. La larva 
produce una irritación al llegar a la garganta para ser posteriormente deglutida. 
En la fase aguda de la infección se puede producir una neumonía eosinofílica 
denominada síndrome de Loeffler, aunque no es muy común (47). En las 
infecciones crónicas se pueden dar episodios de fiebre y neumonitis 
recurrentes que se suelen confundir con neumonías bacterianas (48). En los 
casos de hiperinfección, los síntomas respiratorios son más graves (tos, 
disnea, sibilancias, hemoptisis, etc.) y pueden llegar a ser fatales, llegando 
incluso a producir fallo respiratorio (49). 
 Síntomas gastrointestinales: la clínica digestiva en la mayoría de los casos, es 
leve e inespecífica. Síntomas como dolor epigástrico, diarrea, náuseas, 
vómitos, estreñimiento y pérdida de peso son comunes en los casos de 
infección crónica. Estos síntomas se vuelven más patentes en los casos de 
hiperinfección e infección diseminada (50). 
 Síndrome de hiperinfección: este cuadro clínico es consecuencia de los ciclos 
de autoinfección que se producen de manera acelerada, debido principalmente 
a una alteración en la respuesta inmune celular del hospedador, aunque en 
algunos casos también se ha descrito en inmunocompetentes (51). 
Clínicamente, este síndrome se caracteriza por un aumento en la carga y 
migración del parásito, por lo que se produce una exacerbación de los 




síntomas gastrointestinales y pulmonares. Es característica la aparición de 
abundantes larvas filariformes y rabditiformes en muestras de esputo y heces. 
En algunos casos, incluso adultos y huevos pueden llegar a aparecer en heces 
(49). A diferencia de la infección diseminada, las larvas aparecen en los lugares 
habituales por los que pasa el parásito en su ciclo biológico. Los principales 
factores de riesgo son el tratamiento con corticoides, trasplante de precursores 
hematopoyéticos, alcoholismo, infección por el virus de la inmunodeficiencia 
humana (VIH) e infección por el virus linfotrópico de células T humanas 1 
(Human T-Lymphotropic Virus 1, HTLV-1) (14). 
 Infección diseminada: la infección diseminada se define como la migración del 
parásito hacia órganos que no están incluidos en el ciclo biológico habitual, 
aunque en muchas ocasiones es difícil diferenciar de la hiperinfección, por lo 
que se suelen utilizar los dos términos indistintamente. El parásito arrastra en 
su superficie bacterias entéricas y provoca la traslocación de éstas a otros 
órganos como los pulmones, hígado, corazón, riñones y sistema nervioso 
central. Como consecuencia de esto, se producen bacteriemias polimicrobianas 
y meningitis recurrentes causadas por enterobacterias y Enterococcus spp., 
especialmente en pacientes coinfectados con HTLV-1 (52,53). La mortalidad de 
la infección diseminada es mayor del 60%, debido principalmente a la falta de 
sospecha clínica y, por tanto, al retraso en el diagnóstico y al tratamiento 
específico tardío (54). 
 
Figura 3. Larva currens en área perianal, muslo y espalda. 
1.8. Diagnóstico de laboratorio 
El diagnóstico de la estrongiloidiasis es un reto, no solo por su clínica leve y en 
muchos casos asintomática, sino por las propias limitaciones de las técnicas 
diagnósticas debido a la baja carga parasitaria, especialmente en el caso de las 
infecciones crónicas. Por tanto, el diagnóstico de laboratorio se basa en técnicas 





1.8.1. Técnicas parasitológicas 
Debido a su característico ciclo, las técnicas convencionales de diagnóstico 
coproparasitológico no son lo suficientemente sensibles, ya que la carga parasitaria es 
mucho menor que en otras parasitosis y la expulsión de larvas en heces es irregular 
(55,56). Aunque poseen una alta especificidad, la visualización directa de las heces y 
los métodos de concentración como, por ejemplo, el método formalina-éter, tienen 
sensibilidades por debajo del 60% (57). A lo largo de la historia se ha intentado 
mejorar el rendimiento de estas técnicas aumentando el número de muestras 
analizadas por paciente, describiéndose así sensibilidades del 50% y del 70% si se 
analizan 3 y 7 muestras respectivamente (58). Sin embargo, son las técnicas basadas 
en la migración de las larvas las consideradas más sensibles para el diagnóstico de la 
estrongiloidiasis. La técnica de Baermann o el método de Harada-Mori (Figura 4), han 
demostrado tener un mayor rendimiento que la visualización directa o la concentración 
de heces (58). No obstante, es el cultivo de heces en placa de agar (Agar-plate 
culture, APC) el método considerado más sensible actualmente, aumentando entre 2 y 
4 veces la eficiencia diagnóstica de la concentración con formalina-éter (59) y hasta 15 
veces la de la visualización directa (60). Este método fue aplicado por primera vez para 
el diagnóstico de S. stercoralis por Arakaki et al. en 1988 (61), aunque tres años antes 
Panosian et al. ya había descrito dos casos de estrongiloidiasis diagnosticados por los 
“caminos de bacterias” encontrados en las placas de agar inoculadas con heces y 
esputo para el cultivo rutinario de bacterias (62). La técnica APC consiste en la 
detección de los rastros de bacterias que dejan las distintas fases del parásito al 
migrar por la placa de agar (Figura 5). 
Este método ha ido sufriendo distintas modificaciones, recomendándose la 
observación de las placas con microscopio, el sellado con cinta para evitar que las 
larvas se salgan de la placa, el pretratamiento de los cultivos positivos con formalina 
para inactivar las larvas y la centrifugación de la suspensión de las larvas en formalina 
para realizar la posterior visualización del sedimento en el microscopio óptico (63,64) 
(Figura 6). 
Esta técnica no es solo específica de S. stercoralis, sino que también puede 
detectar las larvas de uncinarias puesto que, aunque en este último caso, las formas 
que se expulsan en heces son los huevos, estos pueden eclosionar en el cultivo y 
liberar la larva rabditidorme. Por ello, tras la detección de las larvas en los cultivos 




positivos, es necesaria la identificación microscópica y diferenciación de las larvas de 
estos helmintos (Figura 7). 
Las condiciones y el tiempo de incubación de las placas también han sido objeto 
de modificaciones. Aunque en un principio, Arakaki et al. recomendaba 24 horas de 
incubación a 37ºC, posteriormente se observó que, si bien S. stercoralis se recuperaba 
principalmente en el primer día de incubación, en algunos casos se detectaba hasta en 
el sexto día (65). Además, se ha descrito que las uncinarias tardan más en detectarse 
en el APC, ya que la forma expulsada en heces son los huevos, y que toleran peor que 
Strongyloides temperaturas por encima de los 30ºC (64). De esta forma, para 
favorecer la detección tanto de S. stercoralis como de las uncinarias, la 
recomendación actual, según la Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y 
Microbiología Clínica (SEIMC), es incubar las placas a temperatura ambiente (25-
30ºC) durante 7 días (66). Sin embargo, no es raro encontrar estudios recientes en los 
que el tiempo de incubación es menor de una semana (67–69). Este es un factor 
importante puesto que, tanto en los estudios de prevalencia como en estudios de 
comparación o evaluación de nuevas técnicas diagnósticas, la reducción del periodo 
de incubación del APC conlleva una disminución del número de casos detectados. 
Esto podría subestimar la prevalencia real de la infección, así como sobreestimar la 
sensibilidad (disminuir por tanto la especificidad) de las técnicas evaluadas. Además, 
como ocurre en el diagnóstico parasitológico convencional, la tasa de detección del 
APC aumenta cuanto mayor es el número de muestras de heces, recomendando 
algunos autores hasta 7 muestras para alcanzar la máxima sensibilidad (70–72). Por 
último, las larvas, también pueden detectarse en otras muestras como biopsias 
gástricas, esputos, aspirados, lavados broncoalveolares, e incluso en líquido 






(Adaptado de Isenberg HD, ed. Clinical microbiology procedures handbook Washington DC: American 
Society for Microbiology, 1992) 
Ambos métodos se basan en la migración de larvas hacia el agua tibia. Se examina la presencia de larvas 
móviles en el agua tras 8 horas de incubación en el método de Baermann y 10 días de incubación en el 
Harada-Mori. 
Figura 4. Técnica de Baermann (A) y método de Harada-Mori (B). 
 
(Fuente: archivo del Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de Octubre) 
Figura 5. Cultivo en placa de agar positivo. 





(Fuente: archivo del Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de Octubre) 
Figura 6. Larvas rabditiforme (izquierda) y filariforme (centro y derecha) de S. stercoralis 
observadas en cultivo en placa de agar. 
 
(Fuente: https://web.stanford.edu/class/humbio103/ParaSites2006/Strongylodiasis/morphology.html) 
Las larvas rabditiformes de Strongyloides tienen la cavidad bucal más corta y el primordio genital más 
grande que las de uncinarias. Las larvas filariformes de las uncinarias poseen una vaina estriada y cola en 
punta, mientras que las de Strongyloides no tienen vaina y la cola es bifurcada. 





1.8.2. Técnicas serológicas 
La detección de anticuerpos específicos frente a S. stercoralis presenta una mayor 
sensibilidad que el diagnóstico parasitológico. Gracias a su alto valor predictivo 
negativo, la serología se utiliza como screening de estrongiloidiasis crónica en 
inmigrantes de área endémica, así como en viajeros y pacientes inmunodeprimidos, 
aunque se han descrito sensibilidades más bajas en estos últimos casos (74,75). La 
detección de anticuerpos se realiza frecuentemente con kits comerciales basados en 
técnicas de inmunoabsorción ligada a enzimas (Enzyme-linked immuno-sorbent assay, 
ELISA), ya que son más sencillos de realizar y en algunos casos se pueden 
automatizar. Existen otras metodologías como el LIPS (Luciferase immunoprecipitation 
system) (76) y el IFAT (Immunofluorescence antibody test) (77), las cuales muestran 
una mayor sensibilidad y especificidad que las técnicas ELISA pero, debido a la 
complejidad y al coste de su realización, su uso suele estar restringido a laboratorios 
de referencia. Hasta el año 2014 todos los ELISA comerciales utilizaban suspensión 
de antígenos del parásito (CrAg) (78), sin embargo, se han descrito reactividades 
cruzadas con otros parásitos como Toxocara spp., filarias y uncinarias (79–82). De 
esta manera, los pacientes originarios de áreas donde algunos de los citados parásitos 
son co-endémicos van a necesitar un manejo clínico y terapéutico distinto 
dependiendo del resultado de esta serología (83), por lo que es trascendental 
desarrollar test serológicos más específicos. En los últimos años se han 
comercializado nuevos ELISAs, algunos de ellos utilizando antígenos más específicos 
que el CrAg, como el ELISA basado en el antígeno recombinante NIE (84). Por tanto, 
es necesario validar estas nuevas pruebas diagnósticas en el ámbito clínico y definir 
su utilidad en el screening de rutina de la estrongiloidiasis en nuestro medio. 
1.8.3. Técnicas moleculares 
Para intentar solucionar el problema de sensibilidad de las técnicas 
coproparasitológicas sin perder especificidad, en los últimos años las técnicas 
moleculares, en concreto la reacción en cadena de la polimerasa (polimerase chain 
reaction, PCR), han supuesto un importante avance en el ámbito de la parasitología. 
Aunque existen algunos estudios que evalúan tanto la PCR convencional como la PCR 
anidada (Nested-PCR) (85,86), la técnica de PCR más ampliamente utilizada es la 
PCR a tiempo real (Real time-PCR, RT-PCR) (87–89). En cuanto a las dianas de 
amplificación para el diagnóstico específico de Strongyloides, la región ITS (Internal 




transcribed spacer) y la región que codifica la citocromo c oxidasa han sido utilizadas 
por algunos autores (85,87), pero es la secuencia que codifica el ARN 18S ribosomal 
la región más ampliamente usada para el diagnóstico (26,87,88,90,91). Al igual que 
ocurre en otras infecciones, el desarrollo de PCRs multiplex también ha llegado al área 
de la parasitología, y diversos estudios han incluido S. stercoralis en los paneles de 
detección de patógenos gastrointestinales (92–94). A pesar del desarrollo de estas 
técnicas moleculares, es difícil estimar la rentabilidad diagnóstica debido a varias 
razones. Por un lado, la heterogeneidad de los estudios realizados en cuanto a tipo de 
población (edad, inmunosupresión), al propio diseño del estudio (casos controles, 
cohortes), así como al área geográfica en el que se centran (endémica, no endémica). 
También influye el tipo de PCR evaluada (región amplificada, técnica convencional o a 
tiempo real, PCR dirigida o PCR multiplex). Por otra parte, las propias carencias del 
diagnóstico tradicional de la estrongiloidiasis son limitantes para la evaluación de las 
técnicas moleculares ya que, como se ha comentado anteriormente, no existe un buen 
gold-estándar puesto que las técnicas parasitológicas no son lo suficientemente 
sensibles y las técnicas serológicas son poco específicas. Por tanto, las cifras de 
sensibilidad y especificidad descritas en los distintos estudios deben ser analizadas 
individualmente, teniendo en cuenta los métodos de referencia elegidos. De esta 
manera, la sensibilidad de la PCR se estima en torno al 65% cuando se utilizan como 
gold-estándar las técnicas parasitológicas y disminuiría al 57% cuando se usa la 
serología como técnica de referencia (90). A pesar de que, en otro tipo de infecciones 
como la tuberculosis o la malaria, los métodos moleculares han demostrado ser muy 
útiles, y a menudo más sensibles que las técnicas convencionales, en el diagnóstico 
de la estrongiloidiasis los resultados son bastante heterogéneos y, en general, la 
sensibilidad está por debajo de las técnicas parasitológicas. Sultana et al., tras 
describir una tasa de detección de la RT-PCR de solo el 15% en infecciones de baja 
carga parasitaria, concluye que esta falta de sensibilidad se podría deber, además de 
al reducido número de larvas y a la expulsión intermitente de estas en heces, al menor 
volumen de heces analizado en el caso de la RT-PCR en comparación con el APC o la 
técnica de Baermann, a la distribución irregular de larvas en la muestra y a la posible 
degradación del ADN parasitario, debido a la congelación de las muestras durante 
largos periodos de tiempo (91). Por último, la falta de estandarización de los protocolos 
de conservación de muestras, de extracción de ADN y de realización de PCR es otro 





laboratorios y generalmente se realiza en centros de referencia de países 
desarrollados (26). 
Además de la PCR, existen otras técnicas moleculares como el LAMP (Loop 
Mediated Isothermal Amplification) que, por su mayor simplicidad en cuanto a su 
realización e interpretación, podrían ser una buena opción para estudios de 
prevalencia o incluso para su implantación en la rutina diagnóstica, especialmente en 
países con recursos limitados (95,96). 
1.9. Tratamiento de la estrongiloidiasis 
El tratamiento antihelmíntico específico de S. stercoralis tiene como objetivos 
eliminar la infección en los casos sintomáticos, prevenir las complicaciones en los 
casos asintomáticos e interrumpir los ciclos de autoinfección para erradicar por 
completo el parásito. 
Actualmente, el tratamiento de elección de la infección crónica por S. stercoralis es 
la ivermectina (200 µg/kg en 2 días) (97), ya que este fármaco actúa sobre las fases 
adultas y larvarias del parásito. Los benzimidazoles (albendazol y tiabendazol) solo 
tienen efecto sobre las fases adultas, por lo que son menos eficaces que la 
ivermectina. En una reciente revisión realizada por Gotuzzo et al (98), en la cual se 
evaluó el porcentaje de pacientes con estrongiloidiasis crónica que negativizaban los 
tests parasitológicos tras los distintos tratamientos, se determinó que la eficacia del 
tiabendazol es equivalente a la de la ivermectina (69% vs. 74%), aunque el primero 
produce más efectos adversos gastrointestinales. El albendazol, por su parte, es 
menos eficaz que la ivermectina (48% vs. 84%). Sin embargo, es el albendazol (400 
mg 2 veces al día durante 7 días). el tratamiento considerado alternativo a la 
ivermectina (97), ya que está comercializado en más países que el tiabendazol. 
En cuanto al tratamiento de la hiperinfección/infección diseminada, no existen 
ensayos aleatorizados en pacientes con este cuadro clínico. Se recomienda la 
administración diaria de ivermectina oral (200 µg/kg) durante un mínimo de 2 
semanas, o bien hasta que los tests parasitológicos permanezcan negativos durante 2 
semanas. Además, si es posible, se recomienda reducir el grado de inmunosupresión 
para favorecer el aclaramiento del parásito. En pacientes con intolerancia oral, 
malabsorción o íleo paralítico, la ivermectina administrada por vía parenteral o rectal a 
las dosis previamente descritas, ha demostrado ser eficaz (99). 




1.10. Seguimiento de los pacientes tras el tratamiento específico 
Al igual que ocurre con el diagnóstico, no existe un gold-estándar para determinar 
la cura. Debido a la sensibilidad subóptima de las técnicas parasitológicas, una prueba 
parasitológica negativa no excluye la posibilidad de seguir teniendo el parásito, puesto 
que, como se ha comentado anteriormente, la expulsión es irregular. Esto es un factor 
clave a la hora de diseñar ensayos clínicos y de evaluar la eficacia terapéutica de los 
distintos fármacos antihelmínticos, ya que, con diseños inadecuados en los que solo 
se remita una muestra de heces por paciente, la eficacia del tratamiento 
probablemente será sobreestimada (100). Se recomienda, por tanto, el seguimiento 
mediante técnicas parasitológicas, preferiblemente APC o Baermann, durante al 
menos 1 año post-tratamiento para asegurar la cura parasitológica (73). En cuanto al 
seguimiento serológico, varios autores han propuesto estrategias para definir la cura 
serológica, si bien hay que tener en cuenta distintos aspectos como la detección de 
larvas en heces pretratamiento, la variabilidad de las propias técnicas serológicas, los 
puntos de corte utilizados y el nivel de positividad de las muestras antes del 
tratamiento. Kobayashi et al. definió la cura serológica como la negativización de la 
serología post-tratamiento o bien el descenso del ratio (serología de 
seguimiento/serología de diagnóstico) a niveles <0,6, ya que observó que pacientes 
con títulos serológicos más altos en el diagnóstico tardaban más en negativizar la 
serología, o incluso no llegaban a negativizarla en un periodo de seguimiento de 18 
meses (101). Por su parte, Loutfy et al. observó que la proporción de pacientes que 
cumplían el criterio de cura descrito previamente por Kobayashi aumentaba con el 
tiempo (102), alcanzando el 90% a los 6 meses del tratamiento. Por ello, clásicamente 
se ha considerado cura serológica la obtención de un ratio post/pretratamiento menor 
de 0,6 en menos de 6 meses. Además de la serología, la monitorización del nivel de 
eosinófilos también ha sido usada para evaluar la respuesta al tratamiento, aunque 
debido a que otras infecciones parasitarias o enfermedades alérgicas pueden cursar 
también con eosinofilia, es necesario combinarla con otras técnicas específicas de la 
estrongiloidiasis, como por ejemplo la ya citada serología (103). Según las recientes 
guías de screening y tratamiento publicadas por Requena-Méndez et al., el 
seguimiento de la estrongiloidiasis se debería hacer con la técnica más sensible 
disponible, realizando la serología antes del tratamiento y repitiéndola a los 6 y 12 





1.11. Otros aspectos de la infección por S. stercoralis 
1.11.1. Strongyloides y enfermedad de Chagas 
La enfermedad de Chagas, endémica en Latinoamérica al igual que la 
estrongiloidiasis, está producida por el protozoo hemático Trypanosoma cruzi, el cual 
se transmite por la picadura de los redúvidos. Diversos estudios realizados en nuestro 
país han explorado la correlación entre estas dos infecciones. Por una parte, Salvador 
et al. describió una mayor probabilidad de detectar T. cruzi en sangre con PCR en 
pacientes con parasitosis intestinal (105) y, posteriormente, el mismo grupo concretó 
que la infección por S. stercoralis aumentaba la probabilidad de tener parasitemia por 
T. cruzi (106). Actualmente se desconoce el mecanismo exacto por el que ocurre esto, 
ya que no se han realizado estudios en humanos. Existen modelos animales que 
describen un aumento de la detección de T. cruzi en sangre en los casos de 
coinfección con otros helmintos de las familias Taenidae o Trichostrongylidae 
(107,108). De esta manera, una posible explicación podría ser que S. stercoralis 
aumenta la respuesta inmune de perfil Th2, de forma que se reduce la respuesta Th1, 
la cual es responsable de controlar la infección aguda por T. cruzi. La desregulación 
de la respuesta inmune favorecería el aumento de parasitemia de T. cruzi y, por lo 
tanto, existiría una mayor probabilidad de detectar al parásito por PCR en sangre 
periférica. Por su parte, Puerta-Alcalde et al. describe que pacientes con enfermedad 
de Chagas tienen hasta dos veces más riesgo de tener también estrongiloidiasis, 
independientemente de los factores epidemiológicos y de la coinfección con otros 
parásitos intestinales (109). Por todo ello, además de por la dificultad del diagnóstico 
clínico y la morbi-mortalidad asociada a ambas infecciones, el screening serológico 
conjunto de Chagas y estrongiloidiasis en la población inmigrante latinoamericana es 
recomendable. 
1.11.2. Strongyloides y HTLV-1 
El HTLV-1 es un retrovirus con ARN de cadena sencilla, capaz de integrarse y 
persistir en el genoma escapando de la respuesta inmune del hospedador. Infecta los 
linfocitos T y se transmite principalmente por leche materna, por vía sexual y por vía 
sanguínea. Al igual que S. stercoralis, es endémico en Japón, África, el Caribe y 
Latinoamérica, por lo que es común la coinfección con estos dos microorganismos. 
Los pacientes coinfectados con Strongyloides y HTLV-1 tienen una respuesta 




inmunitaria modificada frente al parásito. En estos pacientes, el HTLV-1 hace que los 
niveles de interferón gamma e interleucina (IL) 10 sean más altos que en pacientes 
solo con estrongiloidiasis. De esta manera, el HTLV-1 favorece la respuesta 
inmunitaria Th1, por lo que disminuye la activación de los eosinófilos (regulada por el 
perfil Th2), los niveles de IgE y la IL-5. Por tanto, se reduce la respuesta inmune frente 
al parásito, favoreciendo el desarrollo de cuadros de estrongiloidiasis grave y sin 
eosinofilia (110). Además, el HTLV-1 reduce la eficacia del tratamiento de S. 
stercoralis, siendo comunes cuadros recurrentes asociados a la infección diseminada, 
como por ejemplo las meningitis (111). De este modo, el HTLV-1 es considerado el 
factor de riesgo más importante para el desarrollo de la estrongiloidiasis diseminada 
(112). 
1.11.3. Strongyloides y alcoholismo 
La prevalencia de S. stercoralis en pacientes alcohólicos crónicos es 
significativamente mayor que en no alcohólicos. También se ha demostrado que esta 
prevalencia aumenta cuanto más grave es el nivel de alcoholismo (113), existiendo 
diferentes factores que pueden explicarlo. Por un lado, el descuido en la higiene 
personal en estos pacientes podría aumentar el riesgo de tener nematodos intestinales 
en general (114), y de Strongyloides en particular, ya que se favorecerían los ciclos de 
autoinfección externa por las larvas presentes en los residuos fecales en el área 
perianal. Por otro lado, la ralentización del tránsito intestinal en estos pacientes debido 
a los efectos del etanol en las células musculares intestinales y a la estimulación 
vagal, favorecería también los ciclos de autoinfección interna y externa. De esta 
manera, la larva rabditiforme tendría más tiempo para evolucionar a larva filariforme en 
el hospedador y volver a penetrar a través de la mucosa intestinal o bien por la piel de 
los márgenes perianales. Además, se ha visto que los niveles altos de cortisol 
producidos durante la intoxicación etílica estarían relacionados con la infección por S. 
stercoralis de distintas maneras. El cortisol tiene una estructura muy similar a la 
ecdisona, compuesto que aumenta la fertilidad de las hembras parásitas adultas y 
acelera la evolución de las larvas rabditiformes a filariformes, lo cual supone un 
aumento tanto de la carga parasitaria como del riesgo de autoinfección. Asimismo, el 
propio efecto del cortisol sobre el sistema inmune juega un papel importante ya que 
produce un aumento de IL-18, la cual, junto con la acumulación de neutrófilos en el 
tejido intestinal, altera la función inmunológica del tracto gastrointestinal, aumentando 





por S. stercoralis. Por último, los niveles de inmunoglobulina A (IgA) y de macrófagos 
duodenales están también reducidos en los alcohólicos, algo que podría tener un 
papel importante en la alta incidencia de estrongiloidiasis intestinal en esta población 
(115). 
  











El aumento del número de viajeros y de los movimientos poblacionales, asociados 
a la inmigración y a los refugiados, ha hecho que las enfermedades tropicales 
importadas no sean algo extraordinario en la rutina asistencial de los hospitales 
españoles, por lo que es indispensable conocer la epidemiología, la clínica y el 
diagnóstico de estas enfermedades y que su abordaje sea multidisciplinar. 
La estrongiloidiasis es una infección que, al ser en su mayoría asintomática, pasa 
desapercibida no solo para el paciente, sino en muchas ocasiones para el propio 
personal sanitario. La gravedad de los cuadros que puede llegar a producir en 
población inmunodeprimida hace imprescindible un adecuado screening y diagnóstico 
de laboratorio. 
Por ello, se planteó conocer la infección por S. stercoralis de manera global, con el 
objetivo de adquirir una perspectiva lo más completa posible de esta enfermedad 
parasitaria. Se decidió estudiar las características clínico-epidemiológicas de los casos 
diagnosticados en el Hospital Universitario 12 de Octubre, el seguimiento de dicha 
población y las carencias y posibles mejoras en el diagnóstico de laboratorio que se 
realiza en el Servicio de Microbiología, siendo el principal propósito la mejora de la 
calidad asistencial en el ámbito de las enfermedades importadas. 
  











1. Calcular las tasas de incidencia de estrongiloidiasis y las características clínico-
epidemiológicas de los casos de infección por S. stercoralis diagnosticados en 
el área de estudio y en el periodo establecido. 
2. Evaluar la utilidad de las técnicas serológicas y parasitológicas, así como de los 
niveles de eosinófilos, para el seguimiento post-diagnóstico. 
3. Conocer la situación del diagnóstico de laboratorio de S. stercoralis y analizar 
las posibles mejoras a implantar. 
4. Validar la RT-PCR en heces como técnica de confirmación diagnóstica de S. 
stercoralis en casos con serología positiva y sin detección del parásito en 
heces mediante los métodos parasitológicos convencionales [APC y 
visualización directa del concentrado (VD)]. 
5. Evaluar una nueva técnica serológica comercial basada en antígenos 
recombinantes para su uso como screening de estrongiloidiasis y 
determinación del punto de corte óptimo de dicha técnica en función del factor 
de riesgo epidemiológico del paciente. 
6. Establecer el tiempo óptimo de incubación del APC. 
  










4. Material y métodos 
El trabajo se estructura en 3 partes: 
1. Incidencia de estrongiloidiasis y características clínico-epidemiológicas de los 
pacientes diagnosticados en el Hospital Universitario 12 de Octubre en un 
periodo de 5 años. 
2. Análisis de la evolución clínico-analítica de pacientes con estrongiloidiasis 
tratada en el Hospital Universitario 12 de Octubre. 
3. Análisis de las técnicas de laboratorio para el diagnóstico de S. stercoralis 
utilizadas en el Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de 
Octubre. 
3.1. Análisis de la evolución de las técnicas diagnósticas durante el periodo 
de estudio. 
3.2. Evaluación de dos técnicas serológicas comerciales. 
3.3. Establecimiento del tiempo óptimo de incubación del APC. 
  









4.1. Incidencia de estrongiloidiasis y características clínico-epidemiológicas de 
los pacientes diagnosticados en el Hospital Universitario 12 de Octubre en 
un periodo de 5 años 
4.1.1. Diseño del estudio 
Estudio observacional con parte retrospectiva (junio 2013-julio 2016) y parte 
prospectiva (agosto 2016- octubre 2018). 
En agosto de 2016 se llevó a cabo una búsqueda retrospectiva a través del 
Sistema Interno del Laboratorio (SIL) del Hospital Universitario 12 de Octubre de todos 
los casos de estrongiloidiasis diagnosticados por cualquiera de las técnicas 
disponibles en el laboratorio desde junio de 2013 hasta esa fecha. 
De agosto de 2016 a octubre de 2018 se incluyeron prospectivamente todos 
aquellos pacientes con diagnóstico de estrongiloidiasis. 
4.1.2. Marco 
El Hospital Universitario 12 de Octubre es un centro de referencia del área sur de 
Madrid. Se trata de un hospital de tercer nivel de 1300 camas y que tiene adscritos 19 
Centros de Atención Primaria y Especializada. El área atendida está compuesta por 
los distritos de Usera, Villaverde y Carabanchel. En esta área, la población está 
compuesta por entre un 11% y un 15% de inmigrantes procedentes de áreas donde la 
estrongiloidiasis es endémica (Tabla 2), por lo que entre 60.000 y 76.000 personas 
habrían estado potencialmente expuestas a la infección en algún momento de su vida. 




Tabla 2. Población empadronada general y población empadronada inmigrante de área endémica 
(Latinoamérica, África, Asia y Oceanía) en el área atendida por el Hospital Universitario 12 de 
Octubre en el periodo de estudio. 
Año de estudio 




















2013 53.740 (69,9) 10.576 (13,8) 12.512 (16,3) 76.828 (14,6) 527.753 
2014 46.145 (67,0) 10.015 (14,5) 12.708 (18,4) 68.868 (13,3) 518.475 
2015 39.047 (63,4) 9.355 (15,2) 13.164 (21,4) 61.566 (12,0) 513.573 
2016 38.572 (61,4) 9.825 (15,6) 14.372 (22,9) 62.769 (11,9) 526.490 
2017 38.969 (64,2) 8.420 (13,9) 13.266 (21,9) 60.655 (11,6) 521.397 
2018 45.697 (62,1) 10.334 (14,1) 17.494 (23,8) 73.525 (13,9) 530.721 
[Fuente: Portal web del Ayuntamiento de Madrid; Padrón Municipal de Habitantes por Distritos (116)] 
4.1.3. Participantes 
Se incluyeron todos aquellos pacientes que cumplieron estos criterios de inclusión: 
 Ser atendidos en el Hospital Universitario 12 de Octubre o en cualquiera de los 
Centros de Atención Primaria o Atención Especializada adscritos al mismo. 
 Tener positiva alguna de las técnicas diagnósticas de S. stercoralis disponibles 
en la cartera de servicios del Laboratorio de Microbiología (ver siguiente 
apartado). 
4.1.4. Técnicas diagnósticas 
En el Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de Octubre, el 
diagnóstico de rutina de S. stercoralis se basa en las siguientes técnicas. 
4.1.4.1. Técnicas parasitológicas 
 Visualización directa (VD) de las larvas en muestras de heces después de la 
concentración mediante el método formalina-éter (117) (SAF Fijativo Real®): 
aproximadamente 1 g de heces se homogenizan en una solución de formalina, 
se filtran y se añade dos veces su volumen de éter etílico. Después, la 
emulsión se centrifuga, se desechan las tres primeras capas del sobrenadante 
y se realiza la visualización del sedimento con lugol en el microscopio óptico. 




Se observa la preparación completa con los objetivos de 10x y de 40x. Esta 
técnica se realiza de acuerdo con las instrucciones del fabricante. 
 Técnica agar-cultivo en placa (APC): esta técnica se realiza de acuerdo con las 
recomendaciones de la SEIMC (66). Se depositan aproximadamente 3 g de 
heces frescas en una placa de agar-sangre, se sellan con cinta y se incuban a 
temperatura ambiente durante 7 días. Se revisan diariamente las placas en 
busca de “caminos” o “rastros” con crecimiento bacteriano formados por el 
arrastre de estas bacterias por las larvas. En caso de que se visualicen estos 
rastros, se realiza un arrastre del agar con un asa de cultivo tras inundar la 
placa con formalina al 10%. Se centrifuga y se realiza la visualización del 
sedimento al microscopio. Se realiza la búsqueda activa de larvas de S. 
stercoralis y se identifican las características que permiten distinguirlas de las 
larvas de uncinarias. Las larvas filariformes de S. stercoralis tienen cola 
bifurcada y no tienen vaina, mientras que las de uncinarias tienen vaina y la 
cola terminada en punta. En cuanto a las larvas rabditiformes, la menor longitud 
de la cavidad bucal de S. stercoralis en comparación con la cavidad bucal de la 
larva rabditiforme de las uncinarias es la principal característica diferencial 
(Figura 7). 
4.1.4.2. Técnicas serológicas 
La técnica utilizada es la detección de inmunoglobulina G (IgG) específica de S. 
stercoralis mediante ELISA comercial en microplaca (SciMedx® Corporation, Denville, 
NJ, USA), la cual se solicita en los siguientes tipos de pacientes: 
 Inmigrantes de áreas endémicas (descritas anteriormente) o pacientes 
europeos con antecedentes de viajes a áreas endémicas, con síntomas 
gastrointestinales, cutáneos o respiratorios que podrían estar relacionados con 
la infección por S. stercoralis, con o sin eosinofilia. 
 Inmigrantes o pacientes europeos con antecedentes de viajes a áreas 
endémicas, asintomáticos y con eosinofilia. 
 Inmigrantes asintomáticos o pacientes europeos con antecedentes de viaje a 
áreas endémicas antes de terapias inmunosupresoras, VIH-positivos y/o 
pacientes hemato-oncológicos. 
En casos concretos, también se solicita esta técnica en pacientes europeos sin 
antecedentes de viajes a áreas endémicas, pero con síntomas gastrointestinales, 




cutáneos o respiratorios, con o sin eosinofilia, después de haber descartado otros 
diagnósticos, o bien en pacientes asintomáticos con eosinofilia no justificada por otras 
causas. 
Esta técnica serológica utilizada en la rutina del laboratorio se basa en una 
suspensión de antígenos crudos del parásito (CrAg-ELISA). La realización de esta 
técnica y la interpretación de los resultados se realizó de acuerdo con las instrucciones 
del fabricante. Se definieron como positivas aquellas muestras que presentaron una 
absorbancia [Densidad óptica (DO)] ≥0.2 y como negativas aquellas que tuvieron una 
absorbancia (DO) <0.2. Los resultados se expresaron como índex (DO de la 
muestra/0.2). 
Al inicio del estudio, los lavados del ELISA se realizaban con pipeta multicanal. 
Después de observar un aumento en el número de serologías positivas sin 
confirmación parasitológica en pacientes sin factores de riesgo, especialmente en el 
año 2016, la casa comercial recomendó realizar estos lavados mediante agitación 
enérgica de la microplaca. Por tanto, desde principios de 2017 hasta el final del 
estudio, los lavados se realizaron de esta manera. 
4.1.4.3. Técnicas moleculares 
La RT-PCR en heces de pacientes con serología positiva y técnicas 
parasitológicas negativas se incluyó gradualmente en el diagnóstico de rutina de la 
estrongiloidiasis. Las muestras se enviaron al Centro Nacional de Microbiología 
(CNM), donde realizan dicha técnica. De junio de 2015 a junio de 2016 se realizó en 
pacientes seleccionados; de junio de 2016 a octubre de 2018 se realizó a todos los 
pacientes con serología positiva y estudio de heces negativo (VD y/o APC) con 
muestras suficientes para su envío. Esta RT-PCR, descrita por Saugar et al. (88), 
amplifica una región de 101 pares de bases (pb) del gen 18S ribosomal de 
Strongyloides spp. (Figura 8). La diferencia principal de esta técnica en comparación 
con lo descrito por otros autores es la concentración de las heces antes de la 
extracción del ADN para aumentar el rendimiento de la RT-PCR. 





[99,0% de identidad para S. stercoralis; 98,0% de identidad para S. fuelleborni. Adaptado de Saugar et al. 
(85)] 
Figura 8. Secuencia consenso amplificada por la RT-PCR. 
4.1.5. Clasificación de pacientes 
Debido a la falta de un gold-estándar diagnóstico para la estrongiloidiasis, se 
clasificó a los pacientes teniendo en cuenta no solo las técnicas diagnósticas 
anteriormente descritas, sino también la presencia o ausencia de eosinofilia [absoluta 
(≥500 eosinófilos/µL) o relativa (<500 eosinófilos/µL y >5% de eosinófilos)] y los 
factores de riesgo epidemiológico (país de origen endémico para estrongiloidiasis y/o 
viaje a país endémico y/o antecedente de trabajo en arrozales de la costa 
mediterránea) (Figura 9 y Figura 10). 
De esta manera, se definieron los siguientes grupos de pacientes: 
 Casos confirmados: pacientes con detección de larvas de S. stercoralis en 
heces por técnicas parasitológicas, independientemente del resultado de la 
serología, o bien pacientes con serología positiva, RT-PCR positiva en heces y 
factores de riesgo epidemiológico. 
 Casos no confirmados: pacientes con serología positiva y técnicas 
parasitológicas y/o moleculares negativas o no realizadas. Estos pacientes 
fueron reclasificados según la presencia o ausencia de factores de riesgo 
epidemiológico y eosinofilia: 
- Casos probables: pacientes con factores de riesgo epidemiológico y con 
eosinofilia. 
- Casos posibles: pacientes con factores de riesgo epidemiológico y sin 
eosinofilia. 




- Casos indeterminados: pacientes no incluidos en ninguno de los grupos 
anteriores: 
a) Pacientes sin factores de riesgo epidemiológico pero con serología 
positiva y RT-PCR positiva en heces (i.e.: posibles casos autóctonos 
vs. falsos positivos de la RT-PCR). 
b) Pacientes sin factores de riesgo epidemiológico con serología positiva 
aislada. 
 
Figura 9. Clasificación de casos en pacientes con serología positiva. 





Figura 10. Clasificación de casos en pacientes con serología negativa o no realizada. 
4.1.6. Variables 
Se incluyeron las siguientes variables mediante la revisión de la historia clínica 
electrónica de los pacientes incluidos en el estudio. 
4.1.6.1. Variables sociodemográficas 
Género 
Edad 
País de origen 
Continente de origen 
Tiempo de estancia en España hasta el diagnóstico (años) 
Viajes a área endémica de estrongiloidiasis: Se consideraron áreas endémicas de 
estrongiloidiasis Latinoamérica, África, Asia y Oceanía (5) 
Tiempo transcurrido desde el regreso del último viaje (meses) 
Tipo de paciente según factores de riesgo 
 Inmigrante: paciente nacido en área endémica de estrongiloidiasis 
 
Viajero: paciente nacido en área no endémica y que ha realizado algún viaje 
a área endémica de estrongiloidiasis 
Servicio de solicitud del diagnóstico 
Motivo de consulta 
  




4.1.6.2. Variables clínicas no atribuibles a la infección por S. stercoralis 
Inmunosupresión 
 Coinfección VIH 
  Carga viral [copias/ml] en el momento del diagnóstico de S. stercoralis 
  
Niveles de CD4 [células/mm3] en el momento del diagnóstico de S. 
stercoralis 
  
Tratamiento antirretroviral en el momento del diagnóstico de S. 
stercoralis 
 
Coinfección HTLV-1: desde mayo de 2015 se comenzó a hacer cribado 
sistemático a todos los pacientes con una serología de Strongyloides positiva 
con índex mayores de 1,5 
 Otras causas de inmunosupresión 
  Trasplantado hematológico 
  Trasplantado de órgano sólido 
  Tratamiento inmunosupresor 
   Corticoides 
   Otros inmunosupresores 
  Otro tipo de inmunosupresión 
Comorbilidades 
 Diabetes Mellitus 
 Dislipemia 
 Hipertensión arterial 
 Enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC) 
 Neoplasia 
 Insuficiencia renal 









4.1.6.3. Otras enfermedades infecciosas 
Enfermedad de Chagas [Confirmada por dos técnicas serológicas basadas en 
antígenos distintos Architect® Chagas (Abbott Laboratories Wiesbaden, Germany) 
y una técnica inmunocromatográfica (Bio Line, Standard Diagnostics)] 
 Alguna PCR positiva de Chagas en sangre periférica 





 Parasitosis intestinal 
Detección de anticuerpos frente a otros parásitos (coinfecciones/posibles 
reactividades cruzadas): los resultados se expresaron cualitativamente 
(Positivo/Negativo) 
 
Fasciola spp.: se realizó una técnica comercial de hemaglutinación indirecta 
(HAI) [Distomiasis Fumouze®, (Fumouze Diagnostics, Levallois-Perret, 
France)] 
 
Schistosoma spp.: se realizó una técnica comercial de HAI (Schistosomiasis 
Fumouze®, Fumouze Diagnostics, Levallois-Perret Cedex, France) 
 
Toxocara spp: se realizó una técnica comercial de ELISA en microplaca 
(SciMedx® Corporation, Denville, NJ, USA) 
 
Taenia solium (cisticercosis): se realizó una técnica comercial de ELISA en 
microplaca (SciMedx® Corporation, Denville, NJ, USA) 
 
Trichinella spp.: se realizó una técnica comercial de ELISA en microplaca 
(SciMedx® Corporation, Denville, NJ, USA) 
 
Echinococcus granulosus.: se realizó una técnica comercial automatizada de 
ELISA de quimiluminiscencia (VirCLIA®, Vircell, España) 
 
Entamoeba hystolitica: se realizó una técnica comercial de aglutinación con 
partículas de látex [Bichro-Latex Amibe Fumouze Test (Fumouze® 
Diagnostics, Levallois-Perret, France)] 
  




4.1.6.4. Variables clínicas y de tratamiento relacionadas con la infección 





 Larva currens 
 Otros síntomas cutáneos 
Síntomas digestivos 
 Diarrea 















Ivermectina (200 µg/kg en 2 días consecutivos o en 2 días separados por 2 
semanas) 
 Albendazol (400 mg/12 horas durante 5 días) 
 Otras pautas 
 
Tratamiento desconocido: pacientes en los que se registra tratamiento para 
la estrongiloidiasis pero no especifican fármaco ni pauta 
  




4.1.6.5. Variables analíticas y de diagnóstico 
Variables analíticas 
 
Número de eosinófilos (eosinófilos/µL) [valores de referencia: 0-500 
eosinófilos/µL] 
 Porcentaje de eosinófilos (%) [valores de referencia: 0-5%] 
 Tipo de eosinofilia 
  Eosinofilia absoluta: ≥500 eosinófilos/µL 
   Eosinofilia leve: 500-999 eosinófilos/µL 
   Eosinofilia moderada: 1000-2999 eosinófilos/µL 
   Eosinofilia grave: >3000 eosinófilos/µL 
  Eosinofilia relativa: >5% eosinófilos con ≤500 eosinófilos/µL 
 Niveles de IgE (kU/L) [valores de referencia: <100 kU/L] 
Variables de diagnóstico 
 Diagnóstico serológico 
  Resultado cualitativo y cuantitativo de la serología de S. stercoralis 
  
Índex [DO señal (S)/DO cut-off (CO)] de la técnica: [Positivo S/CO≥1, 
negativo S/CO<1] 
 Diagnóstico parasitológico 
  Número de muestras de heces remitidas al laboratorio de microbiología 
  Resultado de la visualización directa del concentrado de heces 
  Resultado del APC 
  Tiempo que tarda en positivizar el APC (Time To Positivity, TTP) 
 Diagnóstico molecular 
  Resultado de la RT-PCR en heces 
4.1.7. Registro de datos 
Se diseñó una base de datos utilizando el programa Microsoft Excel para Windows. 
Los pacientes se codificaron mediante un sistema de disociación de datos. 
4.1.8. Análisis estadístico 
Los casos indeterminados se excluyeron del análisis estadístico general. Los casos 
confirmados, probables y posibles se analizaron. Se calcularon las tasas de incidencia 
en la población general del área atendida por el hospital [nº de casos importados 
(inmigrantes y viajeros)/100.000 habitantes], así como en la población inmigrante de 
área endémica (nº de casos en inmigrantes/100.000 inmigrantes) por año de estudio. 
Se registraron las características sociodemográficas, clínicas, analíticas, 




microbiológicas y de tratamiento. El análisis por subgrupos se llevó a cabo mediante 
análisis univariante para evaluar la asociación de las distintas variables registradas. Se 
realizaron las pruebas de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk para evaluar la 
distribución normal de las variables analizadas. La prueba t de Student y la prueba de 
Chi-cuadrado se aplicaron para las variables continuas y categóricas con distribución 
normal. La prueba U de Mann Whitney y las pruebas exactas de Fischer se aplicaron 
cuando las variables no se ajustaban a la distribución normal. Se calcularon los 
intervalos de confianza del 95% (IC95%). Valores p menores de 0,05 se consideraron 
estadísticamente significativos. Los subgrupos comparados fueron: casos confirmados 
vs. casos no confirmados, pacientes inmunosuprimidos vs. pacientes 
inmunocompetentes y casos sintomáticos vs. casos asintomáticos. Se realizó análisis 
multivariante por regresión logística mediante la técnica por pasos hacia atrás para 
identificar los factores asociados con los distintos grupos de pacientes. Las variables 
con valores p menores de 0,20 en el análisis univariante se incluyeron en el modelo. El 
análisis estadístico se realizó con el software STATA V15 para Windows (StataCorp, 
College Station, TX, USA). 
  




4.2. Análisis de la evolución clínico-analítica de pacientes con estrongiloidiasis 
tratada en el Hospital Universitario 12 de Octubre 
4.2.1. Diseño del estudio 
Estudio observacional prospectivo realizado en el Hospital Universitario 12 de 
Octubre. 
4.2.2. Población de estudio 
Se incluyeron los casos de la cohorte principal del estudio desde septiembre de 
2016 hasta octubre de 2018, que además cumplieran los siguientes criterios: 
 Serología positiva de S. stercoralis en el diagnóstico. 
 Ser caso confirmado, probable o posible según la clasificación del apartado 
4.1.5 Clasificación de pacientes. 
 Tratamiento específico de Strongyloides prescrito y administrado. 
 No haber realizado viajes a área endémica en el periodo entre las visitas del 
estudio. 
 Disponer de al menos una muestra serológica de seguimiento dentro del 
periodo de estudio. 
En nuestro centro, tal y como recomiendan las guías (97), el tratamiento de 
elección prescrito para la estrongiloidiasis es la ivermectina oral 200 μg/kg/día (en dos 
días consecutivos o dos días separados por una semana). Sin embargo, en pacientes 
puntuales, como es el caso de pacientes coinfectados con otros helmintos (Toxocara 
spp., Echinococcus spp.) se prescribe albendazol o mebendazol. 
4.2.3. Diagnóstico y seguimiento de los pacientes 
Se recogieron los datos de laboratorio (número total y porcentaje de eosinófilos, 
serología de Strongyloides, VD y APC) en la visita de diagnóstico y en las visitas de 
seguimiento. Desde agosto 2016, los pacientes que eran remitidos a la consulta de 
Medicina Interna/Infecciosas se incluyeron en un protocolo de seguimiento clínico y de 
laboratorio (Anexo 1. Material suplementario). 




Debido a la falta de información clínica en la mayoría de los casos, no se registró la 
fecha exacta de toma del tratamiento, por lo que, para facilitar el análisis de datos, los 
periodos de seguimiento se establecieron tomando como referencia la fecha de toma 
de muestras. Además, los periodos de seguimiento fueron muy heterogéneos, ya que 
dependieronn del servicio que solicita el diagnóstico, de la disponibilidad de los 
pacientes e incluso del propio clínico. Por tanto, se reclasificaron para su análisis de la 
siguiente manera: 
 Visita de diagnóstico. 
 Menos de dos meses post-diagnóstico. 
 De 2 a 6 meses post diagnóstico. 
 De 6 a 12 meses post diagnóstico. 
 De 12 a 18 meses post diagnóstico. 
 Más de 18 meses post diagnóstico. 
Se definió un periodo adicional (menos de 6 meses y más de 6 meses post 
diagnóstico) ya que es el periodo clásicamente definido para determinar la cura 
serológica (101,102). En los pacientes con más de un resultado perteneciente al 
mismo periodo, se recogió la información de la primera visita. 
4.2.4. Definición de cura 
Se definieron tres tipos de curas y fracasos, dependiendo de la técnica diagnóstica: 
 Técnicas parasitológicas: se definió como cura parasitológica a los casos con 
detección de larvas en heces de S. stercoralis por cualquier técnica en el 
diagnóstico (VD, APC o RT-PCR) y tests parasitológicos negativos (VD y APC) 
en el seguimiento. Se consideró fracaso parasitológico a la detección de larvas 
en heces por VD y/o APC en cualquier visita de seguimiento después del 
tratamiento. La RT-PCR en heces no se realizó en las muestras de 
seguimiento. Para la cura parasitológica se evaluaron solo los casos 
confirmados que tuvieran alguna muestra de heces de seguimiento. Para el 
fracaso parasitológico se evaluaron los casos confirmados, probables y 
posibles que tuvieran alguna muestra de heces de seguimiento. 
 Técnicas serológicas: se evaluaron casos confirmados, probables y posibles. 
Se consideraron pacientes con cura serológica a aquellos que tenían una 
serología positiva en el diagnóstico y negativa en el seguimiento, o bien un 




ratio DO seguimiento/DO diagnostico menor o igual a 0,6 en menos de 6 
meses post-diagnóstico (101,102). Los pacientes en los que el ratio DO 
seguimiento/DO diagnóstico fue mayor de 0,6 a los 6 o más meses post-
diagnóstico, se definieron como fracaso serológico. Los casos en los que el 
ratio DO seguimiento/DO diagnóstico fue mayor de 0,6 pero no se disponía de 
muestra de suero después de los 6 meses post-diagnóstico, se clasificaron 
como posibles fracasos serológicos. 
 Nivel de eosinófilos: se evaluaron los pacientes con eosinofilia absoluta o 
relativa al diagnóstico. Se definió como cura analítica a tener eosinofilia relativa 
o absoluta en el diagnóstico y nivel de eosinófilos normal en la última visita de 
seguimiento, o bien un descenso de al menos el 50% en el número de 
eosinófilos con respecto al diagnóstico en el último seguimiento. El fracaso 
analítico se definió como persistencia de eosinofilia en el último seguimiento 
analítico disponible. 
4.2.5. Análisis estadístico 
Se realizó el análisis de la evolución serológica y analítica de los pacientes en los 
distintos periodos de seguimiento preestablecidos. Se aplicó la prueba U de Mann 
Whitney para la comparación de los índex serológicos y del nivel de eosinófilos pre y 
post-diagnóstico, en función del periodo de seguimiento (menor o mayor de 6 meses). 
Valores p menores de 0,05 se consideraron estadísticamente significativos. Los 
fracasos de tratamiento según cada uno de los criterios se analizaron 
independientemente. El análisis estadístico se realizó con STATA V15 para Windows 
(StataCorp, College Station, TX, USA). 
  









4.3. Análisis de las técnicas de laboratorio para el diagnóstico de S. stercoralis 
utilizadas en el Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de 
Octubre 
4.3.1. Análisis de las técnicas diagnósticas de laboratorio en el periodo de 
estudio 
Tras realizar el estudio descriptivo de los casos de estrongiloidiasis en el periodo 
2013-2016 (Anexo 2. Producción científica) y observar una gran proporción de 
pacientes con serología de S. stercoralis positiva y sin detección del parásito en heces, 
desde el Servicio de Microbiología se planteó mejorar el diagnóstico de laboratorio 
mediante distintos abordajes: 
 Implantación de la RT-PCR en heces en la rutina diagnóstica en los casos con 
serología positiva y VD y APC negativos. 
 Cambio en la técnica de lavado del ELISA SciMedx®. 
 Recomendaciones a los médicos peticionarios (mediante llamada telefónica o a 
través del sistema informático del laboratorio) acerca de la recogida de 
muestras y petición de pruebas diagnósticas de S. stercoralis: 
- Recogida de al menos 3 muestras de heces frescas (no conservadas en 
nevera), preferiblemente en días alternos, para la realización del APC en 
los pacientes con serología positiva. 
- Petición de serología y técnicas parasitológicas (VD y APC) 
simultáneamente. 
4.3.1.1. Diseño del estudio 
Estudio observacional desde el punto de vista del Servicio de Microbiología. Se 
analizaron las técnicas diagnósticas de S. stercoralis realizadas entre junio de 2013 y 
octubre de 2018. El algoritmo diagnóstico de la estrongiloidiasis antes de la 
introducción de la RT-PCR en la rutina diagnóstica se basaba en la combinación de 
técnicas serológicas y parasitológicas (Figura 11). La RT-PCR en heces se realizó en 
casos seleccionados desde junio de 2015 hasta junio de 2016. Desde junio de 2016 
hasta octubre de 2018, la RT-PCR se realizó en todos los inmigrantes de áreas 
endémicas con serología positiva, técnicas parasitológicas negativas y muestra 
suficiente para su envío al CNM (Figura 12). 




Se calculó el rendimiento de las técnicas parasitológicas y se compararon las tasas 
de detección de la VD, del APC y de la RT-PCR por años y en el periodo total de 
estudio. 
Se calculó la proporción de pacientes con serología positiva y confirmación 
diagnóstica del parásito en heces mediante técnicas parasitológicas y/o RT-PCR por 
año. Además, se analizó el aumento en la proporción de casos confirmados tras la 
inclusión en el diagnóstico de la RT-PCR en heces y el cambio en la técnica de lavado 
del ELISA. Para ello, debido a que la introducción de la RT-PCR en la rutina 
diagnóstica fue gradual entre los años 2015 y 2016 y a que la mejora en la realización 
de los lavados del ELISA SciMedx® se realizó a principios de 2017 (ver apartado 
4.1.4. Técnicas diagnósticas), se establecieron dos periodos de tiempo en los cuales 
no influyeran estos dos cambios: 
 Periodo A: junio 2013-diciembre 2014. Periodo anterior a la introducción de la 
RT-PCR en heces en la rutina diagnóstica y con realización de los lavados del 
ELISA SciMedx® con pipeta multicanal. 
 Periodo B: enero 2017-octubre 2018. Periodo posterior a la implementación de 
la RT-PCR en heces en la rutina diagnóstica y con realización de los lavados 
del ELISA SciMedx® con agitación enérgica. 
 
Figura 11. Algoritmo diagnóstico de la estrongiloidiasis antes de la introducción de la RT-PCR en 
heces (junio 2013-junio 2015). 





Figura 12. Algoritmo diagnóstico de la estrongiloidiasis después de la introducción de la RT-PCR 
en heces (junio 2015-octubre 2018). 
4.3.1.2. Población de estudio 
Se incluyeron todos aquellos pacientes con serología de S. stercoralis positiva y 
muestra de heces remitida al Servicio de Microbiología en el periodo junio 2013-
octubre 2018. 
4.3.1.3. Técnicas diagnósticas 
Ver apartado 4.1.4. Técnicas diagnósticas. 
4.3.1.4. Variables 
Se registraron las siguientes variables: fecha de diagnóstico, resultado cualitativo y 
cuantitativo de la serología de S. stercoralis, número de muestras de heces remitidas 
por paciente y resultados de la VD, del APC y de la RT-PCR en heces (ver apartado 
4.1.6. Variables). 
4.3.1.5. Registro de datos 
Ver apartado 4.1.7. Registro de datos. 




4.3.1.6. Análisis estadístico 
Las tasas de detección de las técnicas parasitológicas se calcularon por muestra 
(nº de tests positivos/nº total de tests realizados) y por paciente (nº de pacientes con 
test positivos/nº total de pacientes con test realizados) en cada año y en el periodo 
total del estudio. En el caso de la RT-PCR solo se calculó la tasa de detección por 
paciente, ya que la técnica se realizó en pool de muestras de heces cuando se 
disponía de más de una muestra. 
Se comparó la proporción de casos confirmados en pacientes con serología 
positiva, así como el número de técnicas parasitológicas realizadas y positivas por año 
de estudio. Se comparó la proporción de pacientes con 3 o más muestras de heces 
remitidas para la realización de las técnicas parasitológicas, la proporción de técnicas 
parasitológicas realizadas y positivas y la proporción de casos confirmados en los 
periodos A y B del estudio con los correspondientes IC95%. 
Se analizó la diferencia entre los índex serológicos de los casos confirmados por 
técnicas parasitológicas, los confirmados solo con RT-PCR y los no confirmados con 
RT-PCR negativa mediante el test U de Mann-Whitney. 
Valores p menores de 0,05 se consideraron estadísticamente significativos. 
El análisis estadístico se realizó con STATA V15 para Windows (StataCorp, 
College Station, TX, USA). 
  




4.3.2. Evaluación de dos técnicas serológicas comerciales para el 
diagnóstico de S. stercoralis 
En esta parte del estudio se evaluó una técnica serológica recientemente 
comercializada basada en un antígeno recombinante, con el objetivo de comprobar si 
con su uso se podía reducir el porcentaje de casos no confirmados que se obtenía con 
la técnica serológica de rutina. 
4.3.2.1. Diseño del estudio 
Estudio retrospectivo de laboratorio realizado en muestras archivadas de suero de 
pacientes con serología de S. stercoralis realizada desde enero de 2013 hasta octubre 
de 2016. 
4.3.2.2. Población de estudio 
Se incluyeron todos los pacientes que acudieron al Hospital Universitario 12 de 
Octubre y Centros de Atención Primaria y Especializada que tuvieran una serología de 
S. stercoralis realizada con la técnica de rutina en el periodo de estudio y con volumen 
suficiente de muestra para realizar una segunda técnica serológica. 
4.3.2.3. Muestras testadas 
Se testaron prospectivamente con la técnica comercial de rutina todas las 
muestras de suero de los pacientes mencionados en el apartado anterior y se 
almacenaron a -40ºC. Estas muestras se volvieron a testar retrospectivamente con la 
segunda técnica comercial. Se incluyeron muestras de diagnóstico y de seguimiento. 
Se definió como muestra de diagnóstico a la primera muestra de un paciente al que no 
se le había cribado previamente de estrongiloidiasis. Se definió como muestra de 
seguimiento a aquellas muestras pertenecientes a pacientes que tenían un resultado 
serológico positivo en una muestra previa. 
4.3.2.4. Técnicas diagnósticas 
 Técnicas serológicas evaluadas: 
- CrAg-ELISA (SciMedx®; SciMedx, Denville, NJ, USA): técnica de rutina. 
Ver apartado 4.1.4.2. Técnicas serológicas. 
- NIE-ELISA (NovaLisa®; NovaTec Immunodiagnostica, Dietzenbach, 
Alemania): ELISA en microplaca basado en el antígeno recombinante NIE. 




La interpretación de los resultados se realizó de acuerdo con las 
instrucciones del fabricante: positivo (DO muestra/DO cut-off >1,1), 
equívoco (DO muestra/DO cut-off entre 0,9 y 1,1) y negativo (DO 
muestra/DO cut-off <0,9). La prueba y la interpretación de los resultados 
se realizó de manera automatizada en el autoanalizador DS2 (DYNEX®; 
Magellan Biosciences, Chantilly, VA, USA). 
 Clasificación de las muestras en función de los resultados obtenidos por las 
dos técnicas: 
- Concordancia positiva: resultado positivo con CrAg-ELISA y NIE-ELISA. 
- Concordancia negativa: resultado negativo con CrAg-ELISA y NIE-ELISA. 
- Discordancia mayor: resultado positivo con una técnica y resultado 
negativo con la otra. 
- Discordancia menor: resultado positivo o negativo con CrAg-ELISA y 
resultado equívoco con NIE-ELISA. 
Además de las pruebas serológicas descritas anteriormente, en las muestras 
discordantes también se realizó la detección de isotipos específicos de 
inmunoglobulina G1 (IgG1) e IgG4 usando la solución salina de S. venezuelensis 
como antígeno heterólogo (118). Esta técnica se realizó en el CNM. 
4.3.2.5. Definición de gold-estándar 
Se definió como gold-estándar primario a la detección de larvas de S. stercoralis 
en heces mediante métodos parasitológicos y/o moleculares en al menos una muestra 
por paciente. Debido al diseño retrospectivo del estudio, una proporción importante de 
los pacientes incluidos no tenía muestra de heces remitida al laboratorio. Además, por 
definición, las técnicas parasitológicas tienen una baja sensibilidad, por lo que se 
definió un gold-estándar compuesto incluyendo factores de riesgo epidemiológico. Los 
factores de riesgo epidemiológico se definieron como: país de origen endémico y/o 
viajes a áreas endémicas. Por lo tanto, los pacientes se clasificaron de la siguiente 
manera: 
 Gold-estándar primario: pacientes con técnicas parasitológicas solicitadas. 
- Verdadero positivo: pacientes con detección de larvas de S. stercoralis en 
heces mediante cualquier técnica (VD, APC y/o RT-PCR) en al menos una 
muestra. 




- Verdadero negativo: pacientes sin detección de larvas de S. stercoralis en 
heces y sin exposición potencial al parásito (i.e. pacientes europeos que 
no han viajado a área endémica). 
 Gold-estándar compuesto: pacientes con y sin pruebas parasitológicas 
solicitadas. 
- Infectado (denominador de sensibilidad): detección de larvas en heces 
(verdaderos positivos con el gold-estándar primario), o al menos una 
prueba serológica comercial positiva y algún factor de riesgo 
epidemiológico. 
- No infectado (denominador de especificidad): pruebas parasitológicas y 
moleculares negativas (verdaderos negativos con el gold-estándar 
primario) o no realizadas y resultados serológicos negativos con ambas 
técnicas, o un resultado serológico positivo con una o ambas técnicas 
serológicas comerciales y sin factores de riesgo epidemiológico. 
4.3.2.6. Análisis estadístico 
Se calculó el coeficiente kappa de Cohen (κ) para evaluar la concordancia entre las 
dos técnicas serológicas (incluyendo muestras de diagnóstico y de seguimiento) y 
entre cada técnica serológica y los dos gold-estándar (incluyendo solo muestras de 
diagnóstico). Se excluyeron las muestras de seguimiento para calcular la sensibilidad, 
la especificidad, los valores predictivos positivo (VPP) y negativo (VPN) y los puntos 
de corte óptimos. Los resultados equívocos de la técnica serológica NIE-ELISA fueron 
considerados negativos. La sensibilidad y especificidad de ambas técnicas se 
calcularon utilizando los puntos de corte recomendados por el fabricante y puntos de 
corte hipotéticos. Se recalcularon los valores predictivos para diferentes niveles de 
prevalencia. La determinación de los puntos de corte óptimos de cada técnica se 
realizó mediante curvas ROC (Receiver Operating Characteristic). Se calcularon los 
IC95%. El análisis de datos se realizó con SPSS versión 20.0 para Windows (IBM, 
Armonk, NY, USA). 
  




4.3.3. Establecimiento del tiempo óptimo de incubación del agar-cultivo 
La detección de larvas en heces, como se ha descrito en la introducción, sigue 
siendo el gold-estándar diagnóstico, siendo el APC la técnica parasitológica más 
sensible. A pesar de que esta técnica está descrita desde principios de los años 90, el 
tiempo que las placas se deben mantener en incubación no está estandarizado. Las 
diferencias oscilan entre menos de 48 horas y más de una semana de incubación, 
dependiendo del estudio. En esta parte del trabajo, se analizó el tiempo que tardan en 
detectarse las larvas de S. stercoralis mediante APC en la cohorte de pacientes. 
4.3.3.1. Diseño del estudio 
Estudio observacional desde el punto de vista del laboratorio de Microbiología. 
4.3.3.2. Población de estudio 
Se incluyeron todos los pacientes con al menos una muestra de heces con 
detección de S. stercoralis positiva con APC entre junio de 2013 y octubre de 2018. Se 
excluyó a los pacientes que habían recibido tratamiento específico para la 
estrongiloidiasis previamente. 
4.3.3.3. Técnicas diagnósticas 
Se registraron las fechas de crecimiento del APC y se calculó el tiempo que tardan 
en detectarse las larvas en el cultivo (fecha de detección - fecha de registro de la 
muestra, días) (TTP). Ver apartado 4.1.4. Técnicas diagnósticas. 
4.3.3.4. Análisis estadístico 
Se calcularon el TTP medio por paciente, el TTP del primer cultivo positivo de cada 
paciente y los TTP individuales por muestra. 
Se realizó análisis univariante comparando variables demográficas, clínicas y 
analíticas de los pacientes cuyo TTP medio fue menor de 3 días y de los que tuvieron 
TTP medio mayor o igual a 3 días, mediante la aplicación de los tests no paramétricos 
U de Mann-Whitney y el test de Fischer. 
Valores p menores de 0,05 se consideraron estadísticamente significativos. 
El análisis estadístico se realizó con STATA V15 para Windows (StataCorp, 
College Station, TX, USA). 





Figura 13. Resumen del plan de investigación del estudio. 
  









5. Aspectos éticos y confidencialidad 
Estos estudios se han realizado respetando todos los principios contemplados en 
la Declaración de Helsinki. Todos los datos recogidos procedentes de la historia clínica 
de los pacientes incluidos en los diferentes estudios han sido tratados con las medidas 
de seguridad establecidas en cumplimiento de la Ley Orgánica 15/1999 de Protección 
de Datos de carácter personal. Sólo aquellos datos de la historia clínica que estén 
relacionados con nuestros estudios han sido objeto de comprobación. Esta 
comprobación ha sido realizada por los investigadores del hospital, responsables de 
garantizar la confidencialidad de todos los datos de las historias clínicas 
pertenecientes a los sujetos participantes en el estudio. Los datos de carácter personal 
han sido sustituidos por un código y sólo los investigadores del hospital pueden 
relacionar dicho código con los pacientes y su información personal. 
  










6.1. Incidencia de estrongiloidiasis y características clínico-epidemiológicas de 
los pacientes diagnosticados en el Hospital Universitario 12 de Octubre en 
un periodo de 5 años 
6.1.1. Pacientes incluidos y clasificación 
Un total de 314 pacientes tuvieron alguna prueba diagnóstica de S. stercoralis 
positiva. De ellos, 305 pacientes tuvieron serología de S. stercoralis positiva; en 8 no 
se realizó la serología pero se detectaron larvas mediante la VD del concentrado y/o 
APC; y en un paciente, cuya serología fue negativa, se detectaron larvas en heces 
(Figura 14 y Figura 15). 
De los 314 pacientes iniciales, 276 fueron incluidos en la cohorte general del 
estudio: 104 casos confirmados, 85 casos probables y 87 casos posibles (Figura 16). 
Los 38 casos restantes se clasificaron como indeterminados y se analizaron 
independientemente en el apartado Análisis de los casos indeterminados (Anexo 1. 
Material suplementario). 





Figura 14. Clasificación de pacientes con serología de S. stercoralis positiva (N=305). 
 






Figura 16. Distribución de pacientes con alguna prueba diagnóstica específica de S. stercoralis 
positiva. 
6.1.2. Tasas de incidencia por año de estudio 
De los 276 pacientes incluidos en la cohorte general, 263 (95,3%) fueron 
inmigrantes y 13 (4,7%) fueron viajeros. La tasa de incidencia por años, teniendo en 
cuenta solo los años completos de estudio (2014-2017), sufrió un aumento de 7,52 
casos/100.000 habitantes en 2014 hasta un máximo de 18,42 casos/100.000 
habitantes en el año 2016 y disminuyó hasta 9,01 casos/100.000 habitantes en 2017. 
La tasa de incidencia media en la población general en el periodo de estudio fue de 
9,80 casos/100.000 habitantes/año. La tasa de incidencia media en la población 
inmigrante fue de 75,8 casos/100.000 habitantes/año (Tabla 3 y Figura 17). Las tasas 
de incidencia medias calculadas solo con los casos confirmados fueron 3,69 y 29,39 
casos/100.000 habitantes/año en la población general e inmigrante, respectivamente. 
Las tasas de incidencia de casos confirmados por años se muestran en la Tabla 19 















Tabla 3. Número de casos y tasa de incidencia de estrongiloidiasis (nº de casos/100.000 
habitantes) por año de estudio. 
Año Nº de casos 
Tasa de incidencia 
en población 
general 
Nº de casos en 
inmigrantes 
Tasa de incidencia 




21 3,98 20 26,03 
2014 39 7,52 35 50,82 
2015 38 7,40 36 58,47 
2016 97 18,42 92 146,57 
2017 47 9,01 47 77,49 
Enero-octubre 
2018 
34 6,41 33 44,88 
Media 52 9,80 49 75,80 
 
 
Figura 17. Distribución temporal de la cohorte principal del estudio: número de casos totales y 
tasas de incidencia anual calculadas con casos totales y con casos confirmados. 
6.1.3. Análisis descriptivo de los pacientes incluidos en el estudio 
De los 276 pacientes incluidos en la cohorte general, el 48,9% eran hombres con 
una mediana de edad de 43,5 años [Rango intercuartílico (IQR): 35,5-52,5]. Del total 
de pacientes, 263 (95,3%) eran inmigrantes, siendo la mayoría de origen 





Trece pacientes (4,7%) fueron europeos que habían realizado viajes a área endémica. 
La distribución de los pacientes según los países de origen se muestra en la Tabla 21 
(Anexo 1. Material suplementario). La mediana de tiempo de residencia en España de 
los pacientes inmigrantes hasta el diagnóstico de estrongiloidiasis fue de 12,4 años 
(IQR: 8,1-15,8). El principal Servicio que solicitó el diagnóstico fue Medicina 
Interna/Infecciosas (55,8%), seguido de Alergia (18,5%) (Tabla 4). 
En cuanto al estado inmunitario, 53 (19,2%) eran pacientes con algún tipo de 
inmunosupresión, siendo el VIH (34/53) la causa principal. Un paciente era HTLV-1 
positivo. El 27,1% de los pacientes tuvo alguna comorbilidad no infecciosa, siendo el 
alcoholismo (22/75), la hipertensión arterial (17/75) y la diabetes (17/75) las principales 
enfermedades (Tabla 5). 
En relación a enfermedades infecciosas distintas a la estrongiloidiasis, 29 de los 
213 pacientes latinoamericanos (13,6%) estaban diagnosticados de enfermedad de 
Chagas (24/29 eran bolivianos) y en 26 del total de pacientes (9,4%) se detectaron 
otros parásitos intestinales aparte de S. stercoralis. En cuanto a reacciones 
cruzadas/coinfecciones con otros parásitos detectadas mediante serología, 26 (9,4%) 
pacientes tuvieron al menos otra serología de parásitos positiva (18/26 con 1 parásito, 
5/26 con 2 parásitos, 2/26 con 3 parásitos y 1/26 con 4 parásitos), siendo 
Echinococcus granulosus y T. solium los principales, ya que se detectaron en 12 
pacientes cada uno (Tabla 6). 
El motivo principal de consulta fue la eosinofilia (22,2%), seguido de los síntomas 
cutáneos (12,7%). De los 276 pacientes, 128 (46,6%) tenían síntomas sugerentes de 
infección por Strongyloides; la clínica cutánea fue la mayoritaria (59/128), seguida de 
la digestiva (58/128). No se detectó ningún caso de hiperinfección/infección 
diseminada, aunque un paciente con detección de larvas de Strongyloides en heces 
tuvo una bacteriemia por Escherichia coli de origen desconocido (Tabla 7). En 200 
(75,2%) pacientes se prescribió tratamiento antihelmíntico específico, siendo la 
ivermectina el principal fármaco administrado (189/200) (Tabla 8). 
En cuanto a los resultados analíticos, 172 (62,3%) pacientes tuvieron algún tipo de 
eosinofilia. De los 154 pacientes que tuvieron eosinofilia absoluta, el 60,6% tuvo 
eosinofilia leve (Tabla 9). 
Respecto a las técnicas diagnósticas específicas de S. stercoralis, en 268 (97,1%) 
pacientes se realizó la serología, siendo positiva en 267 de ellos. El único paciente con 
serología negativa era un paciente con infección por VIH con 27 CD4/µL, que fue 




diagnosticado al detectarse larvas de S. stercoralis en heces mediante APC. En 
cuanto a las técnicas parasitológicas, 57 (20,6%) casos se diagnosticaron únicamente 
con APC, 18 (6,5%) con VD y APC y 7 (0,4%) solo con VD. En 22 (8,0%) pacientes el 
diagnóstico se realizó con RT-PCR en heces (Tabla 10). En la Tabla 22 (Anexo 1. 
Material suplementario) figura el número de muestras de heces remitidas por paciente. 
6.1.4. Análisis univariante y multivariante 
Las tablas con el análisis univariante y multivariante completos están en el Anexo 
1. Material suplementario. 
6.1.4.1. Comparación de casos confirmados vs. casos probables y posibles 
Los pacientes que tuvieron detección del parásito en heces eran de mayor edad 
que los que solo tuvieron serología positiva (47,2 años vs. 41,8 años, p=0,001). El 
origen latinoamericano también se asoció con los casos confirmados (87,1% vs. 
77,2%, p=0,045), así como con la clínica digestiva (59,6% vs. 35,5%, p=0,007). El 
tratamiento específico se asoció con la confirmación del parásito en heces (93,1 vs. 
61,4; p<0,001), al igual que con la presencia de alguna comorbilidad (42,3% vs. 
26,4%, p=0,006). La eosinofilia (83,7% vs. 49,4%, p=<0,001), en especial la eosinofilia 
moderada-grave (51,2% vs. 26,4% del total de pacientes con eosinofilia absoluta, 
p=0,002) se asoció con los casos confirmados, siendo por tanto los niveles de 
eosinófilos significativamente mayores en estos pacientes (1000 células/µL vs. 400 
células/µL, p=0,002). Mayores índex de la serología de S. stercoralis se asociaron de 
manera significativa con la detección del parásito en heces (4,5 vs. 2,2, p<0,001). Las 
variables que mostraron una mayor asociación con la detección del parásito en heces 
tras el análisis multivariante fueron los síntomas digestivos [OR: 2,69 (1,28-5,70), 
p=0,009], el tratamiento específico [OR: 6,93 (2,54-18,92), p<0,001), la presencia de 
alguna comorbilidad [OR: 2,11 (1,10-4,03), p=0,023], la eosinofilia absoluta o relativa 
[OR: 2,11 (1,10-4,03), p<0,033], la eosinofilia moderada-grave [OR: 2,43 (1,13-5,20), 
p=0,022] y el mayor índex serológico [OR: 1,19 (1,07-1,32), p=0,001]. 
Aunque no fueron significativas las diferencias, la proporción de hombres (53,9% 
vs. 45,9%, p=0,202) y el porcentaje de pacientes alcohólicos (13,4% vs. 6,6% 
p=0,066) fueron mayores en el grupo de los pacientes confirmados. El porcentaje de 
pacientes con alguna PCR de Chagas positiva fue 27,3% en el grupo de los 





6.1.4.2. Comparación de pacientes inmunosuprimidos vs. 
inmunocompetentes 
La inmunosupresión se asoció con el género masculino (64,2% vs. 45,3%, 
p=0,014) y con origen no latinoamericano (66,7% vs. 84,4%, p=0,004). Además, los 
pacientes con algún tipo de inmunosupresión tuvieron menos síntomas asociados con 
la infección por S. stercoralis que los inmunocompetentes (22,6% vs. 52,3%, p<0,001), 
así como menos eosinofilia absoluta o relativa (43,4% vs. 66,8%, p=0,002) y, por 
tanto, menores niveles de eosinófilos (200 células/µL vs. 600 células/µL, p=0,001). Los 
índex serológicos de estrongiloidiasis fueron más bajos en el grupo de 
inmunosuprimidos (2,1 vs. 2,9, p= 0,020). Tras el análisis multivariante, las variables 
asociadas con mayor fuerza a la inmunosupresión fueron el género masculino [OR: 2,2 
(1,13-4,28), p=0,020], ser asintomático [OR: 0,26 (0,13-0,54), p<0,001] y la ausencia 
de eosinofilia en el momento del diagnóstico [OR: 0,30 (0,16-0,59), p<0,001] (Tabla 
24). 
6.1.4.3. Comparación de pacientes sintomáticos vs. asintomáticos 
En el grupo de sintomáticos se describe una menor proporción de inmigrantes con 
respecto a viajeros (90,6% vs. 99,3%, p=0,001). Teniendo en cuenta solo a los 
pacientes inmigrantes, la proporción de latinoamericanos fue significativamente mayor 
en el grupo de los sintomáticos respecto al de los asintomáticos (87,1% vs 76,0%, 
p=0,024). La proporción de pacientes inmunosuprimidos en el grupo de los 
sintomáticos fue menor que en el grupo de los asintomáticos (9,4% vs. 27,9%, 
p<0,001). Después de realizar el análisis multivariante, el género masculino [OR: 0,56 
(0,35-0,95), p=0,033], ser inmigrante [OR: 0,06 (0,01-0,50), p=0,009] y la 
inmunosupresión [OR: 0,28 (0,13-0,58), p=0,001] se asociaron negativamente con la 
presencia de síntomas atribuibles a la estrongiloidiasis. 
Aunque no fue estadísticamente significativo, la proporción de pacientes con 
enfermedad de Chagas fue mayor en el grupo de los asintomáticos (12,7% vs. 23,8%, 
p=0,097), mientras que el porcentaje de pacientes con PCR de Chagas positiva fue 
mayor en el grupo de los sintomáticos (28,6% vs. 9,5%, p=0,253). Los niveles de IgE 
fueron mayores en los pacientes asintomáticos [1120 kU/L (603-1760)] que en los 
sintomáticos [304 kU/L (165-1288) (p=0,068)] (Tabla 25). 
  








Edad [años], mediana (IQR) 43,5 (35,5-52,5) 
Género, masculino 135 (48,9) 
Immigrantes 263 (95,3) 
 
Continente de origen 
Latinoamérica 213/263 (81,0) 
 África 42/263 (16,0) 
 Asia 8/263 (3,0) 
 Tiempo de residencia en España [años], mediana (IQR) 12,4 (8,1-15,8) 
 Tiempo desde el último viaje [meses], mediana (IQR) 21,8 (7,8-44,7) 
Viajeros europeos 13 (4,7) 
 Tiempo desde el viaje [meses], mediana (IQR) 32,5 (6,1-82,8) 
Servicio solicitante del diagnóstico 
 
 Medicina interna / Unidad de Enfermedades Infecciosas 154 (55,8) 
 Alergia 51 (18,5) 
 Consulta VIH 18 (6,5) 
 Hematología 9 (3,3) 
 Dermatología 8 (2,9) 










Pacientes inmunosuprimidos 53 (19,2) 
 VIH 34/263* (12,9) 
  Tratamiento antirretroviral en el momento del diagnóstico 19/34 (55,9) 
  Niveles CD4, [células/mm3], mediana (IQR) 387,5 (248-600) 
  Carga Viral, [copias/ml], mediana (IQR) 70 (0-199.556) 
 HTLV-1 1/152* (0,7) 
 Causas de inmunosupresión diferentes al VIH y HTLV-1 18 (6,5) 
  Trasplante órgano sólido 5  
  Enfermedad reumática en tratamiento 1 
  Corticoides 11 
  Otros inmunosupresores 8 
  Otro tipo de inmunosupresión** 4 
Comorbilidades 90 (32,6) 
 Alcoholismo 22 
 Hipertensión arterial 17  
 Dislipemia 17 
 Diabetes Mellitus 15 
 Obesidad 12 
 EPOC 7 
 Neoplasia 6 
 Insuficiencia renal 6 
 Otras comorbilidades 33 
* Tests positivos/tests realizados. 
** 2 pacientes con inmunodeficiencias; 2 pacientes con Síndrome de Down. 
  








Otras enfermedades infecciosas  
 Enfermedad de Chagas 29/151* (19,2) 
 Tuberculosis** 13 (4,8) 
 Malaria 4 (1,4) 
 Leishmania 2 (0,7) 
Otras parasitosis intestinales*** 26 (9,4) 
 Blastocystis hominis 7/26 
 Entamoeba coli 6/26 
 Endolimax nana 8/26 
 Entamoeba histolytica/dispar 4/26 
 Iodamoeba bustchlii 3/26 
 Trichuris trichiura 2/26 
 Hymenolepis nana 1/26 
 Entamoeba hartmanii 1/26 
 Giardia lamblia 1/26 
Detección de anticuerpos frente a otros parásitos**** 26 (9,4) 
 Echinococcus granulosus 12/62 (19,4) 
 Toxocara spp. 12/61 (19,7) 
 Taenia solium 6/17 (35,3) 
 Entamoeba hystolitica 4/21 (19,1) 
 Trichinella spp. 2/28 (7,1) 
 Fasciola spp. 1/20 (5,0) 
 Schistosoma spp. 1/47 (2,1) 
* Pacientes con enfermedad de Chagas/total de inmigrantes latinoamericanos con screening de Chagas 
realizado. 
** 9 pacientes tenían tuberculosis latente, 2 miliar, 1 ganglionar y 1 pleural. 
*** Diagnosticadas con visualización directa del concentrado de heces. 










Motivo de consulta  
 Eosinofilia 61 (22,2) 
 Síntomas cutáneos 35 (12,7) 
 Síntomas digestivos 31 (11,3) 
 Screening del inmigrante 29 (10,6) 
 Síntomas respiratorios 20 (7,3) 
 Seguimiento de VIH 17 (6,2) 
 Seguimiento de Chagas 15 (5,5) 
 Síntomas neurológicos 10 (3,6) 
 Fiebre 10 (3,6) 
 Otros 47 (16,1) 
Síntomas asociados a estrongiloidiasis 128 (46,6) 
 Síntomas cutáneos 59/128 (46,1) 
  Urticaria 43/128 (33,6) 
  Prurito 27/128 (21,1) 
  Larva currens 5/128 (3,9) 
  Otros síntomas cutáneos 11/128 (8,6) 
 Síntomas digestivos 58/128 (45,3) 
  Diarrea 26/128 (20,3) 
  Dolor abdominal 24/128 (18,8) 
  Náuseas 8/128 (6,3) 
  Dispepsia 8/128 (6,3) 
  Estreñimiento 6/128 (4,7) 
  Vómitos 5/128 (3,9) 
  Otros síntomas gastrointestinales 6/128 (4,7) 
 Síntomas respiratorios 27/128 (21,1) 
  Tos 11/128 (8,6) 
  Asma 9/128 (7,0) 
  Expectoración 2/128 (1,6) 
  Otros síntomas respiratorios 12/128 (9,4) 
 Hiperinfestación/Infección diseminada 0* 
* Una posible infección diseminada en paciente con bacteriemia por E. coli de origen desconocido. 
  








Pacientes no tratados 76* (27,5) 
Pacientes tratados 200 (72,5) 
 Ivermectina 189 (68,5) 
 Albendazol 4 (1,5) 
 Ivermectina + albendazol 2 (0,7) 
 Albendazol + mebendazol 1 (0,4) 
 Tratamiento desconocido** 4 (1,5) 
* De los 76 pacientes en cuya historia clínica no referían tratamiento específico, 8 fueron mujeres 
embarazadas en las que se recomendó iniciar tratamiento tras el parto y/o lactancia. 
** Pacientes en cuya historia clínica refieren tratamiento específico para la estrongiloidiasis, pero no 
especifican fármacos ni pauta. 




Presencia de eosinofilia 172 (62,3) 
 Eosinofilia absoluta 154 (55,8) 
 Eosinofilia relativa 18 (6,5) 
Tipo de eosinofilia  
 Eosinofilia leve 93/154 (60,4) 
 Eosinofilia moderada 58/154 (37,7) 
 Eosinofilia grave 3/154 (1,9) 
Recuento de eosinófilos [células/µL], mediana (IQR) 600 (200-1000) 
Porcentaje de eosinófilos, mediana (IQR) 7,6 (2,6-13,9) 
Niveles de IgE [kU/L], mediana (IQR) 
544 (196-1420) 
[N=59] 
Tabla 10. Resultados de las técnicas diagnósticas. 
Variables de diagnóstico 
Frecuencia (%) 
N=276 
Diagnóstico serológico  
 Serología de Strongyloides realizada 268 (97,1) 
 Serología de Strongyloides positiva 267/268 (99,6) 
 Índex serológico [S/CO], mediana (IQR) 2,8 (1,7-5,3) 
Diagnóstico parasitológico y molecular  
 Casos confirmados solo con VD 7 (0,4) 
 Casos confirmados solo con APC 57 (20,6) 
 Casos confirmados con VD y APC 18 (6,5) 





6.2. Análisis de la evolución de pacientes con estrongiloidiasis tratada en el 
Hospital Universitario 12 de Octubre 
6.2.1. Análisis descriptivo de los casos de estrongiloidiasis tratados y con 
seguimiento 
Se incluyeron un total de 59 pacientes en el periodo de septiembre de 2016 a 
octubre de 2018 (Figura 18). De ellos, 45 (76,3%) fueron casos confirmados, 8 (13,6%) 
casos posibles y 6 (10,2%) casos probables. Las características sociodemográficas de 
la subpoblación de pacientes de esta parte del trabajo se muestran en la Tabla 26 
(Anexo 1. Material suplementario). De los 59 pacientes incluidos, 55 (93,2%) fueron 
tratados con ivermectina, 2 (3,4%) con albendazol, 1 (1,7%) con albendazol + 
mebendazol y 1 recibió tratamiento antihelmíntico, pero no se registró el fármaco. 
 
Figura 18. Diagrama de flujo de los pacientes incluidos en el estudio prospectivo de seguimiento 
de estrongiloidiasis (N=59). 




6.2.2. Número de muestras de seguimiento por paciente 
De los 59 pacientes incluidos en el estudio, 30 (50,9%) tuvieron una sola muestra 
de suero de seguimiento, 19 (32,2%) tuvieron 2 muestras de seguimiento, 9 (15,3%) 
tuvieron 3 y 1 (1,7%) tuvo 4 sueros de seguimiento. La mediana de tiempo de 
seguimiento serológico fue de 8,8 meses (IQR: 5,8-13,0). 
Con respecto al seguimiento con técnicas parasitológicas, en 49 de los 59 
pacientes se remitió alguna muestra de heces de seguimiento (83,1%) y en 10 (17,2%) 
no se remitió ninguna. En 23 pacientes se remitió una muestra (39,0%), 17 (28,8%) 
tuvieron 2, 8 (13,6%) tuvieron 3 y 1 (1,7%) tuvo 4. La mediana de tiempo de 
seguimiento parasitológico fue de 8,8 meses (IQR: 5,8-14,0). 
En cuanto a los seguimientos analíticos, 1 (1,7%) paciente no tuvo ningún 
seguimiento, 17 de los 59 pacientes (28,8%) tuvieron 1 solo seguimiento, 27 (45,8%) 
tuvieron 2, 12 (20,3%) tuvieron 3 y 2 (3,4%) tuvieron 4 seguimientos. La mediana de 
tiempo de seguimiento analítico fue de 10,9 meses (IQR: 6,0-15,9). 
6.2.3. Evolución serológica y analítica de los pacientes tratados 
En la Figura 19 se muestra la evolución de los índex serológicos (A) y del número 
de eosinófilos (B) según el periodo post-diagnóstico. 
En cuanto al seguimiento serológico, en los 36 pacientes que tuvieron al menos 
una muestra en un periodo inferior a 6 meses, fue significativo el descenso del índex 
serológico con respecto al diagnóstico (p<0,001), negativizándose en 13/36 (36,1%) 
pacientes y cumpliendo criterios serológicos de cura el 77,8% de los pacientes (28/36) 
(Figura 20 A). En los 34 pacientes que tuvieron al menos una muestra en un periodo 
superior a los 6 meses post-diagnóstico, fue significativo el descenso del índex 
serológico con respecto al diagnóstico (p<0,001), negativizándose en 25/33 (72,7%) 
pacientes y cumpliendo criterios de cura el 88,2% de los pacientes (30/34) (Figura 20 
B). 
Respecto al seguimiento analítico, fue significativo el descenso del nivel de 
eosinófilos con respecto al diagnóstico en los 39 pacientes con determinación de 
eosinófilos en un periodo inferior a 6 meses (p<0,001), alcanzando cifras menores de 
500 eosinófilos/µl el 89,7% de los pacientes (35/39) y cumpliendo criterios de cura 
analítica 37 de los 39 pacientes (94,9%) (Figura 21 A). En los 43 pacientes con al 





diagnóstico, fue significativo el descenso del nivel de eosinófilos con respecto al 
diagnóstico (p<0,001). En 39 de los 43 pacientes (90,7%), las cifras de eosinófilos 
fueron menores de 500 células/µl, cumpliendo los criterios de cura analítica 41 de los 
43 pacientes (95,3%) (Figura 21 B). 





A) La línea de puntos indica el punto de corte de la serología [Positivo: Índex (S/CO) ≥ 1]. 
B) La línea de puntos indica el nivel de eosinófilos considerado normal [Eosinofilia absoluta: > 500 
eosinófilos/ µL]. 







La línea de puntos indica el punto de corte de la serología [Positivo: Índex (S/CO) ≥ 1]. 
A) Mediana del índex serológico [S/CO] al diagnóstico: 4,4 (IQR: 2,4-8,6); mediana del índex serológico 
en la visita antes de 6 meses post-diagnóstico: 1,5 (IQR: 0,1-3,5), [n=36]. 
B) Mediana del índex serológico al diagnóstico 5,1 (IQR: 2,8-8,5); mediana del índex serológico en la 
visita después de los 6 meses post-diagnóstico: 0,5 (IQR: 0,1-1,0); [n=34]. 
Figura 20. Comparación de los índex serológicos al diagnóstico y antes (A) o después (B) de 6 
meses post-diagnóstico. 





La línea de puntos indica el nivel normal de eosinófilos [500 células/µl]. 
A) Mediana de eosinófilos [células/µl] al diagnóstico: 900 (IQR: 400-1200); mediana de eosinófilos en la 
visita antes de 6 meses post-diagnóstico: 200 (IQR: 100-300), [n=39]. 
B) Mediana de eosinófilos [células/µl] al diagnóstico: 900 (IQR: 400-1200); mediana de eosinófilos en la 
visita antes de 6 meses post-diagnóstico: 200 (IQR: 100-300), [n=43]. 






6.2.4. Análisis de los fracasos de tratamiento 
En la Tabla 11 se muestran los pacientes evaluados según cada uno de los 
criterios preestablecidos y la proporción de pacientes que cumplen los criterios de cura 
y fracaso. Un total de 10 pacientes cumplieron criterios de fracaso según alguno de los 
criterios preestablecidos. Las características de estos pacientes se muestran en la 
Tabla 12. 
Tabla 11. Distribución de pacientes según los distintos criterios de cura. 
Criterio de cura Pacientes evaluables Cura (%) Fracaso (%) 
Técnicas serológicas 59 54 (91,5) 4 (8,5) 
Técnicas parasitológicas 39*/48** 37/39 (94,9) 2/48 (4,2) 
Criterios analíticos 45 38 (84,4) 7 (15,6) 
* Casos confirmados con detección de larvas en heces y con alguna muestra de heces de seguimiento 
(i.e. evaluables para la cura parasitológica). 
** Casos confirmados, probables y posibles que tuvieron alguna muestra de heces de seguimiento (i.e. 
evaluables para el fracaso parasitológico). 
6.2.4.1. Fracasos de tratamiento según criterios serológicos 
Los 5 pacientes que cumplieron criterios de fracaso de tratamiento por serología 
eran casos confirmados con detección de larvas en heces por técnicas parasitológicas. 
De ellos, 1 fue un posible fracaso serológico puesto que no tuvo seguimiento más allá 
de los 6 meses tras el diagnóstico (su última serología fue a los 3 meses post-
diagnóstico y el índex había descendido de 2,4 a 2,25). Tres de los 5 pacientes se 
consideraron también fracasos analíticos, es decir, tenían eosinofilia en la última 
muestra de seguimiento analítico disponible. En uno de ellos se detectaron larvas de 
S. stercoralis en el seguimiento (Fracaso parasitológico). Tres de los 4 fueron 
pacientes no VIH en los que el tratamiento prescrito y administrado fue ivermectina, 
mientras que el otro fue un paciente VIH al que también se le prescribió ivermectina, 
pero finalmente tomó albendazol y mebendazol debido a que tenía serologías positivas 
de hidatidosis y cisticercosis (línea verde en la Figura 22). 





La línea de puntos roja indica los 6 meses post-diagnóstico. El paciente representado con la línea verde 
es el que tomó albendazol + mebendazol y el representado con la línea naranja es el que fue también 
fracaso parasitológico y analítico. 
Figura 22. Evolución del índex de la serología de los 5 pacientes considerados fracaso serológico. 
6.2.4.2. Fracasos de tratamiento según criterios parasitológicos 
En 2 pacientes se detectaron larvas de S. stercoralis en las muestras de 
seguimiento, ambos tratados con ivermectina. Uno de ellos fue diagnosticado con APC 
y el otro con RT-PCR en heces. Este último positivizó el APC dos meses después del 
diagnóstico con RT-PCR, aunque no queda claro en la historia clínica si tomó el 
tratamiento tras el diagnóstico con PCR o tras la positivización del APC, por lo que se 
trata de un fracaso parasitológico dudoso. El otro fracaso parasitológico fue también 
fracaso analítico y serológico (línea naranja en la Figura 22). Ninguno de los dos fue 
VIH. 
6.2.4.3. Fracasos de tratamiento según criterios analíticos 
Siete pacientes cumplieron criterios de fracaso de tratamiento según sus niveles de 
eosinófilos. Tres de los 7 eran además fracasos por criterios serológicos y 1 de ellos 
fue también fracaso por criterios parasitológicos. Uno de los pacientes con fracaso por 
criterios analíticos y serológicos fue el paciente VIH que había sido tratado con 





En 2 de los 7 pacientes se describió alguna causa alternativa de eosinofilia (asma y 
coinfección con otros helmintos). Dos solo tuvieron eosinofilia relativa en la última 
muestra del estudio. 
  










6.3. Análisis de técnicas de laboratorio para el diagnóstico de S. stercoralis 
utilizadas en el Servicio de Microbiología del Hospital Universitario 12 de 
Octubre 
6.3.1. Análisis de técnicas diagnósticas de laboratorio en el periodo de 
estudio 
De los 314 pacientes con alguna técnica diagnóstica de estrongiloidiasis positiva, 
se incluyeron 258 (82,2%) en esta parte del estudio (Figura 23). En 256 (99,2%) 
pacientes se realizó VD y en 216 (83,7%) se realizó APC. 
 
Figura 23. Diagrama de flujo de los pacientes incluidos en el análisis de técnicas diagnósticas 
(N=258). 
En el periodo de estudio se confirmaron 97 de los 258 (37,6%.) pacientes con 
serología positiva mediante detección de larvas en heces por cualquier técnica. Las 
tasas de detección globales por paciente de la VD, el APC y la RT-PCR fueron 7,8%, 
31,9% y 31,6% respectivamente (Tabla 27, Anexo 1. Material suplementario). La tasa 




de detección global por muestra de la VD fue 5,8% y la del APC 24,7% (Tabla 28, 
Anexo 1. Material suplementario). En el periodo total de estudio, la RT-PCR aumentó 
la proporción de casos confirmados en un 9,3% con respecto a los casos confirmados 
únicamente con técnicas parasitológicas (28,3%) (Tabla 13 y Figura 24). 
En cuanto al análisis por años, fue significativo el aumento en la proporción de 
casos confirmados entre 2014 y 2015 [8,6% (IC95%: 6,9-17,9) en 2014 vs. 30,8% 
(IC95%: 16,3-45,3) en 2015, p=0,018] y entre 2016 y 2017 [35,8% (IC95%: 26,2-45,4) 
en 2016 vs. 69,0% (IC95%: 55,0-83,0) en 2017, p<0,001]. 
El índex serológico fue más alto en los casos confirmados con técnicas 
parasitológicas que en los confirmados solo con RT-PCR [4,96 (IQR: 2,8-8,3) vs. 2,8 
(IQR: 1,75-6,3), p=0,026] y que en los casos con RT-PCR negativa en heces [4,96 
(IQR: 2,8-8,3) vs. 2,0 (IQR: 1,5-3,4), p<0,001]. Los casos confirmados con RT-PCR 
tuvieron índex serológicos mayores que los que tuvieron RT-PCR negativa [2,8 (IQR: 
1,75-6,3) vs. 2,0 (IQR:1,5-3,4), p=0,070], aunque la diferencia no fue estadísticamente 
significativa (Figura 25). 
Con respecto a la comparación entre los periodos diagnósticos A y B, son 
significativos los aumentos en la proporción de pacientes con serología positiva y 3 o 
más muestras de heces remitidas para la realización de la VD (p=0,010) y del APC 
(p<0,001). También aumentó el porcentaje de pacientes con serología positiva y APC 
realizado (p<0,001), así como en el porcentaje de APC positivos (p=0,018). El número 
de peticiones de VD del concentrado de heces se mantuvo estable en los dos periodos 
de estudio, aunque la tasa de positividad aumentó de manera no significativa (4,1% en 
el periodo A vs 9,5% en el B, p=0,262). El porcentaje de serologías que se confirmaron 
con detección de larvas en heces aumentó del 10,0% en el periodo A al 62,2% en el 






Tabla 13. Distribución de casos de estrongiloidiasis confirmados y no confirmados por año 
(N=258). 


















Casos confirmados con VD 
y/o APC, n (%) 
2 (13,3) 3 (8,6) 10 (25,6) 24 (25,3) 21 (50,0) 13 (40,6) 73 (28,3) 
Casos confirmados solo con 
RT-PCR, n (%) 
0 0 2 (5,2) 10 (10,5) 8 (19,0) 4 (12,5) 24 (9,3) 
Casos confirmados totales, 
n (%) 
2 (13,3) 3 (8,6) 12 (30,7) 34 (35,8) 29 (69,0) 17 (53,1) 97 (37,6) 
 
Figura 24. Distribución de casos de estrongiloidiasis confirmados y no confirmados por año 
(N=258). 





La línea de puntos indica el punto de corte de la serología [Positivo: Índex (S/CO) ≥1]. [A: casos 
confirmados con VD y/o APC (n=73); B: casos confirmados con RT-PCR (n=24); C: casos con RT-PCR 
negativa (n=53)]. 





Tabla 14. Análisis comparativo de las técnicas diagnósticas parasitológicas y la proporción de 
casos confirmados en los periodos de estudio A y B. 
Variable 
Periodo A 
(Jun 2013-Dic 2014) [N=50] 
Periodo B 
(Ene 2017-Oct 2018) [N=74] 
P valor 
Pacientes con 3 o más 
muestras de heces para 
VD remitidas 
% (IC95%) 
60,0 (46,4-73,6) 81,0 (72,1-89,9) 0,010 
Pacientes con 3 o más 
muestras de heces para 
APC remitidas 
% (IC95%) 
18,0 (7,3-28,6) 76,0 (66,3-85,7) <0,001 
Pacientes con VD 
realizada 
% (IC95%) 
98,0 (89,5-99,6) 98,6 (92,7-99,8) 0,642 
Pacientes con VD 
positiva 
% (IC95%) 
4,1 (1,1-13,7) 9,5 (4,7-18,5) 0,262 
Pacientes con APC 
realizados 
% (IC95%) 
58,0 (44,2-70,6) 93,2 (85,1-97,0) <0,001 
Pacientes con APC 
positivos 
% (IC95%) 
17,2 (7,5-34,5) 47,8 (36,5-59,4) 0,045 
Proporción de casos 
confirmados 
% (IC95%) 
10,0 (1,6-18,3) 62,2 (51,1-73,2) <0,001 
  




6.3.2. Análisis comparativo de dos técnicas serológicas comerciales para el 
diagnóstico de S. stercoralis 
Esta parte del trabajo fue publicada como artículo en la revista Transactions of the 
Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene (Ver Anexo 2. Producción científica, 
A2.2. Artículos publicados) 
En el estudio se analizaron un total de 249 muestras de suero de 233 pacientes, de 
las cuales 212 (85,1%) fueron concordantes y 37 (14,9%) discordantes. La distribución 
de muestras según esta clasificación se muestra en la Tabla 15. El coeficiente Kappa 
de concordancia entre técnicas fue 0,735 (0,647-0,822). 
Tabla 15. Distribución de las muestras (diagnósticas y de seguimiento) según concordancia 
(N=249). 





















76 (30,5) 136 (54,6) 25 (10,0) 4 (1,6) 6 (2,4) 2 (0,8) 
Los isotipos se realizaron en 32 de las 37 muestras discordantes. Solo cuatro 
fueron positivos para IgG1, todos ellos positivos con CrAg-ELISA y negativos con NIE-
ELISA (discordancias mayores). Ninguna de las 32 muestras analizadas fue positiva 
para IgG4. De las 28 muestras que fueron negativas para IgG1 e IgG4, 17 fueron 
CrAg-ELISA+ (rango de los índex: 1,00-5,70)/NIE-ELISA-, 1 fue CrAg-ELISA+ (índex: 
1,00)/NIE-ELISA equívoco (índex: 0,93), 6 fueron CrAg-ELISA- (rango de los índex: 0-
0,82)/NIE-ELISA equívoco (rango de los índex: 0,91-1,06) y 4 fueron CrAg-ELISA-
/NIE-ELISA+ (rango de los índex: 1,70-2,79). 
De las 249 muestras, 26 fueron de seguimiento, por lo que se excluyeron de los 
siguientes análisis. Se incluyeron 223 muestras serológicas diagnósticas. Se 
evaluaron 66 pacientes (29,6%) con el gold-estándar primario y 223 (100,0%) con el 
gold-estándar compuesto. Según el gold-estándar compuesto, 83 (37,2%) se 
consideraron infectados (19/83 fueron verdaderos positivos con el gold-estándar 
primario) y 140 (62,8%) fueron pacientes no infectados (47/140 fueron verdaderos 






Figura 26. Clasificación de las muestras según los gold-estándar predefinidos. 
En 177 de los 223 pacientes (79,4%) con muestras diagnósticas, se realizaron 
técnicas parasitológicas. En todos ellos se realizó VD (79,4%), APC en 132 (59,2%) y 
RT-PCR en 22 (9,9%) de los casos. Las pruebas parasitológicas fueron positivas en 
5/177 (3,8%) con VD y 13/132 (9,8%) con APC. En 6 de los 22 (27,3%) pacientes con 
RT-PCR realizada, esta fue positiva. 
De los 19 casos con detección de larvas en heces (verdaderos positivos con el 
gold-estándar primario), 14 fueron positivos con pruebas parasitológicas (8 solo con 
APC+, 1 solo con VD+, 4 con APC+/VD+, 1 con APC+/RT-PCR+) y 5 fueron 
detectados sólo con métodos moleculares. Tres de estos 5 pacientes con RT-PCR 
positiva en heces fueron discordancias mayores en serología (resultado positivo con 
CrAg-ELISA y resultado negativo con NIE-ELISA). En estos 3 pacientes, los isotipos 
IgG1 e IgG4 fueron negativos. 
La clasificación de los resultados obtenidos con ambas técnicas comerciales con 
respecto a los gold-estándar preestablecidos se muestra en la Tabla 16. 
Los valores de sensibilidad y especificidad calculados con los puntos de corte 
recomendados por el fabricante para las dos pruebas comerciales se muestran en la 
Tabla 17. 




La sensibilidad y especificidad diagnóstica para puntos de corte diferentes a los 
propuestos por el fabricante se muestran en la Tabla 30 (Anexo 1. Material 
suplementario). Los puntos de corte óptimos para el CrAg-ELISA fueron 3,55 y 1,00 
utilizando el gold-estándar primario y compuesto, respectivamente. Los puntos de 
corte óptimos para NIE-ELISA fueron 2,10 y 0,76 utilizando el gold-estándar primario y 
compuesto, respectivamente. Las curvas ROC se muestran en la Figura 30, Figura 31, 
Figura 32 y Figura 33 (Anexo 1. Material suplementario). 
Los valores predictivos para diferentes niveles de prevalencia se muestran en la 
Tabla 30 (Anexo 1. Material suplementario). 
Tabla 16. Clasificación de los resultados (muestras diagnósticas) según los gold-estándar primario 
y compuesto (N=223). 
Resultados de los tests 
comerciales 











Positivo 18 13 31 74 15 89 
Negativo 1 34 35 9 125 134 
Total 19 47 66 83 140 223 
NIE-
ELISA* 
Positivo 15 7 22 60 9 69 
Negativo 4 40 44 23 131 154 
Total 19 47 66 83 140 223 
Tabla 17. Sensibilidad, especificidad e índice Kappa de las dos técnicas comerciales evaluadas 
















94,7 (75,4-99,0) 89,2 (80,7-94,2) 78,9 (56,7-91,5) 72,3 (61,8-80,8) 
Especificidad 
% (IC95%) 
72,3 (58,2-83,1) 89,3 (83,1-93,4) 85,1 (72,3-92,6) 93,6 (88,2-96,6) 
Índice Kappa 
(IC95%) 






6.3.3. Análisis del tiempo que tarda en positivizar (TTP) el agar-cultivo en el 
periodo de estudio 
Se estudiaron un total de 141 muestras pertenecientes a 75 pacientes. De estos, 
40 (53,3%) fueron hombres y la mediana de edad al diagnóstico fue 44,5 años (IQR: 
36,1-53,8). El 96,0% de los pacientes fueron inmigrantes, siendo la mayoría de origen 
latinoamericano (82,7%). La mediana de tiempo en España hasta el diagnóstico fue 
12,9 años (IQR: 8,9-15,7) y 37 de los 75 (49,3%) pacientes tuvieron algún síntoma 
atribuible a la estrongiloidiasis, siendo los síntomas gastrointestinales los mayoritarios 
(23/37), seguidos de los dermatológicos (19/37). El 92,0% tuvo eosinofilia absoluta o 
relativa. Las características demográficas, clínicas y analíticas adicionales de la 
población incluida en esta parte del trabajo se muestran en la Tabla 31 (Anexo 1. 
Material suplementario). 
De las 141 muestras, en 38 (27,0%) pertenecientes a 23 pacientes (30,7%), el TTP 
fue menor o igual a 2 días y en 114 (80,9%) pertenecientes a 60 pacientes (80,0%), el 
TTP fue menor o igual a 6 días. En 27 (19,1%) muestras pertenecientes a 15 
pacientes (20,0%), las larvas se detectaron entre el sexto y séptimo día (Tabla 18 y 
Figura 27). 
En cuanto al análisis univariante, los pacientes con TTP medio menor de 3 días 
fueron más sintomáticos (73,3% vs. 43,3%, p=0,047). La edad, el género, el origen 
latinoamericano, los niveles de eosinófilos y los índex serológicos del ELISA SciMedx® 
no se asociaron con TTPs menores de 3 días (Tabla 31, Anexo 1. Material 
suplementario). 





1ª línea de puntos: 38 (27,0%) muestras de 23 (30,7%) pacientes con TTP <3; 2ª línea de puntos: 114 
(80,9%) muestras de 60 (80,0%) pacientes con TTP <6. 
Figura 27. Distribución de muestras de heces en función del TTP (N=141). 


















1 7 (9,3) 7 (9,3) 12 (8,5) 12 (8,5) 
2 16 (21,3) 23 (30,6) 26 (18,4) 38 (26,9) 
3 21 (28,0) 44 (58,6) 36 (25,5) 74 (52,4) 
4 13 (17,3) 57 (75,9) 24 (17,0) 98 (69,4) 
5 5 (6,7) 62 (82,6) 16 (11,3) 114 (80,7) 
6 4 (5,3) 66 (87,9) 5 (3,6) 119 (84,3) 







7.1. Incidencia de estrongiloidiasis y características sociodemográficas de la 
población atendida 
En el presente trabajo se describe la tercera cohorte de casos de estrongiloidiasis 
más amplia en nuestro país, y la segunda si se tienen en cuenta los estudios 
realizados en un solo centro (119,120). El número total de pacientes diagnosticados 
fue superior a otros estudios españoles realizados en un periodo de tiempo similar 
(10,11). Esto podría ser consecuencia, por una parte, de la combinación de métodos 
serológicos y parasitológicos y, por otra, de la introducción de las técnicas moleculares 
en la rutina diagnóstica. Además, el método de clasificación de los pacientes (casos 
confirmados, probables y posibles), en el que se han tenido en cuenta factores de 
riesgo y eosinofilia, podría también influir en este aspecto. A falta de una buena 
técnica de confirmación diagnóstica, la combinación de resultados parasitológicos, 
serológicos y analíticos y la evaluación de los factores de riesgo epidemiológico 
proporcionan una perspectiva más completa de la estrongiloidiasis y permite realizar 
comparaciones entre los distintos grupos de pacientes, así como evaluar los factores 
asociados a cada grupo. 
Con respecto a la incidencia de casos de estrongiloidiasis, se describen cifras 
superiores a las expuestas en otros estudios realizados en nuestro país (11,121). La 
tasa de incidencia media en la población general fue 10 casos por 100.000 
habitantes/año, y hasta 76 casos por 100.000 habitantes/año si se considera solo la 
población inmigrante de área endémica. Llama la atención el aumento puntual de la 
incidencia en el año 2016. Aunque este incremento se observa también si se tienen en 
cuenta solo los casos confirmados con detección de larvas en heces, no se puede 
descartar que esta cifra se haya sobreestimado debido a la falta de especificidad de la 
técnica serológica de rutina, algo que, como se discutirá más adelante, se ha intentado 
mejorar a lo largo del periodo de estudio. 
La mayor parte de los pacientes fueron inmigrantes de origen latinoamericano, 
principalmente procedentes de Ecuador, a diferencia de lo descrito en otras series en 
nuestro país. En estos estudios, realizados en otra zona de la Comunidad de Madrid y 
en el sur de España, se describe un mayor porcentaje de africanos (10,119), lo cual 




probablemente sea consecuencia de las diferencias en la composición de la población 
atendida. En el presente trabajo, aproximadamente el 65% de los inmigrantes 
empadronados en el área de estudio eran latinoamericanos. Además, de manera 
análoga a la ya descrita relación entre el origen ecuatoriano y la estrongiloidiasis (122), 
se describe la asociación entre el origen latinoamericano y la detección de larvas en 
heces. 
Los viajeros representaron menos del 5% de los casos de estrongiloidiasis, a 
diferencia de lo expuesto por Ramírez-Olivencia et. al (10). Este autor describe que 
hasta un tercio de las infecciones por S. stercoralis se producen en viajeros. El método 
de clasificación de los pacientes podría estar relacionado con la baja proporción de 
viajeros en la cohorte, ya que en 24 de los 38 casos considerados indeterminados no 
se disponía de información acerca de factores de riesgo epidemiológico. De igual 
forma, aunque se asumiera que esos 24 pacientes finalmente fueran viajeros, el 
porcentaje sería del 12,3%. Esta cifra, similar a la descrita en otro estudio realizado en 
nuestro país (11), puede deberse a que nuestro centro no dispone de consulta 
específica de atención al viajero (10). Por tanto, el porcentaje real de viajeros con 
estrongiloidiasis en el área de estudio probablemente sea mayor que lo descrito en 
este trabajo. 
La mediana del tiempo de estancia en España de los inmigrantes hasta el 
diagnóstico fue de 12 años, cifra mucho mayor que las descritas en la literatura 
(10,11,119). Esto podría deberse a un menor uso de la asistencia sanitaria de los 
inmigrantes atendidos en el área, a pesar de la cobertura universal del Sistema 
Nacional de Salud, así como al bajo índice de sospecha debido a que la mayoría de 
los pacientes son asintomáticos. Es necesaria la implantación de protocolos 
universales de screening del inmigrante asintomático, puesto que en infecciones como 
esta, en la que la clínica a menudo es leve o inexistente, el diagnóstico microbiológico 
es indispensable para detectar y tratar al máximo número de pacientes, evitando así 
las posibles complicaciones de la infección (104). 
El 20% de los casos de estrongiloidiasis fueron pacientes con algún tipo de 
inmunosupresión, siendo el VIH la principal causa (el 12% de los pacientes fueron VIH 
positivos), lo cual es un porcentaje mayor que el descrito en otros estudios (10,11). La 
existencia en nuestro centro de una consulta de Medicina Interna/Infecciosas 
especializada en el seguimiento de los pacientes con VIH, en la cual sí que aplica 





características propias de la población atendida, son los factores que podrían justificar 
este alto porcentaje de población VIH. 
De los 276 pacientes incluidos en el estudio, se realizó el cribado de HTLV-1 a 
155, diagnosticándose solo un caso de coinfección, es decir, la prevalencia fue de 
0,4%. A pesar de esta baja prevalencia, y contrariamente a lo que se expone en otro 
estudio (122), es recomendable la realización del cribado de HTLV-1 en pacientes con 
una infección por Strongyloides diagnosticado por serología y/o con confirmación en 
heces, debido a las posibles complicaciones que puede conllevar la coinfección. 
El 13,0% de los pacientes latinoamericanos diagnosticados de estrongiloidiasis 
tenía además enfermedad de Chagas, de manera similar a lo descrito por Ramírez-
Olivencia (10). Conviene destacar que en 62 de los 213 pacientes latinoamericanos no 
se realizó serología de T. cruzi, por lo que probablemente la seroprevalencia real de la 
coinfección Strongyloides-T. cruzi sea superior a lo descrito. Como era de esperar, la 
mayoría de los pacientes coinfectados eran originarios de Bolivia, país donde la 
prevalencia de enfermedad de Chagas es mayor (124). Recientemente se ha 
establecido la correlación entre la infección S. stercoralis y T. cruzi, más allá de los 
factores de riesgo epidemiológico comunes. Por una parte, se ha descrito que la 
infección por Strongyloides aumenta la probabilidad de tener una PCR positiva de T. 
cruzi en sangre periférica (106). En el presente estudio, aunque la asociación no fue 
estadísticamente significativa, se observó un porcentaje mayor de pacientes con PCR 
positiva en el grupo de los confirmados en comparación con el de los no confirmados, 
así como una mayor proporción de PCRs positivas en pacientes con síntomas 
relacionados con la estrongiloidiasis en comparación con los asintomáticos. Asimismo, 
se ha demostrado que los pacientes con infección por T. cruzi tienen una mayor 
probabilidad de tener una serología positiva de S. stercoralis, independientemente de 
los factores de riesgo epidemiológico asociados a vivir en área rural (109). Aunque no 
se analizó este aspecto debido al bajo número de pacientes coinfectados, actualmente 
se está llevando a cabo un análisis de la cohorte de casos con enfermedad de Chagas 
atendida en nuestro centro, para establecer qué variables además de la 
estrongiloidiasis pueden estar relacionadas con la detección de T. cruzi en sangre. 
Se ha detectado una importante proporción de serologías positivas de otras 
enfermedades parasitarias. Destacan la hidatidosis y la cisticercosis, las cuales se 
dieron en un mayor número de pacientes. Estas infecciones parasitarias comparten 
áreas de endemicidad con la estrongiloidiasis, por lo que se podría tratar de 




coinfecciones verdaderas (125,126). No se debe olvidar que, al igual que ocurre con la 
estrongiloidiasis, no existe un buen gold-estándar diagnóstico para infecciones como 
las ya citadas hidatidosis y cisticercosis, o para otras como la toxocariasis (de la cual 
se describe un número importante de pacientes seropositivos), por lo que no se puede 
descartar la posibilidad de que se trate de reactividades cruzadas (81). 
En cuanto a los casos indeterminados, se decidió excluir a esta población del 
análisis general, ya que el valor predictivo positivo de las técnicas serológicas en 
poblaciones de baja prevalencia de la infección es muy bajo (127). Además, algunos 
autores definen como “autóctonos” casos solo diagnosticados por serología, algo que, 
en ausencia de factores de riesgo epidemiológico, se debería analizar 
cuidadosamente, especialmente si, además de la ausencia de factores de riesgo, 
existen reactividades cruzadas serológicas/coinfecciones con otros parásitos de más 
amplia distribución como el ya citado Toxocara spp. (17). Teniendo en cuenta que los 
estudios realizados en España describen altas prevalencias en una zona muy concreta 
de la península y asociadas a las actividades agrícolas, se consideró que estas 
serologías eran probables falsas reactividades (19). Además, en una reciente revisión 
realizada en nuestro país, la mayoría de los casos autóctonos diagnosticados en 
zonas diferentes a la Costa Mediterránea eran pacientes de mayor edad que los aquí 
descritos (18). Esto podría justificarse porque quizá en la juventud realizaran 
actividades de riesgo como caminar descalzos o trabajar en la agricultura en zonas de 
nuestro país en las que sí había transmisión del parásito y que, en la actualidad, 
gracias a la mejora en la higiene y en las condiciones sanitarias, se haya disminuido o 
eliminado esta transmisión (128). En el caso de los dos pacientes españoles sin 
factores de riesgo epidemiológico, con serología positiva y RT-PCR positiva en heces, 
aunque no se puede descartar que se trate de verdaderos casos autóctonos, la 
ausencia de eosinofilia y la decisión de no prescribir tratamiento específico por los 
clínicos, plantea la posibilidad de que se trate de falsos positivos de la RT-PCR o de 
contaminaciones cruzadas. Por ello, estos dos pacientes se excluyeron de la cohorte 
principal de estudio. 
Los pacientes con visualización de larvas en heces presentaron más 
comorbilidades que los casos probables y posibles, siendo el alcoholismo la principal. 
Además, aunque la diferencia no fue estadísticamente significativa, la proporción de 
pacientes alcohólicos fue mayor en el grupo de los casos confirmados que en el de los 
que solo tenían serología positiva. Estos resultados confirmarían lo descrito por 





detectadas en heces y el nivel de alcoholismo (113). De esta manera, aunque no fue 
posible cuantificar ni el nivel de alcoholismo ni la carga parasitaria en heces, una 
mayor carga intestinal del parásito en los pacientes alcohólicos podría favorecer la 
mayor detección de larvas en heces y, por tanto, la confirmación diagnóstica en este 
grupo de pacientes. 
7.2. Síntomas relacionados con la infección por S. stercoralis 
Al igual que lo descrito en la literatura, algo más de la mitad de los pacientes 
fueron asintomáticos (10,11). Los síntomas mayoritarios fueron los cutáneos, y en 
concreto la urticaria, a diferencia de otros estudios en los que la clínica abdominal es 
la predominante (11,119,129,130). Esto puede estar influido por los criterios 
diagnósticos de laboratorio, puesto que, en muchos estudios, principalmente en los 
realizados en áreas endémicas, solo se incluyen pacientes con detección de larvas en 
heces por técnicas parasitológicas. Esto se debe a que, en algunos casos, existe una 
menor disponibilidad de técnicas serológicas comerciales, especialmente en zonas de 
recursos limitados y, en otros casos, a la realización de la serología solo en pacientes 
seleccionados. Por otra parte, la clínica gastrointestinal se asoció significativamente 
con la confirmación del parásito en heces. Como ya se ha expuesto en el apartado 
anterior, una mayor carga parasitaria intestinal podría favorecer la detección del 
parásito en heces y esto, a su vez, podría estar relacionado con la sintomatología 
digestiva, aunque debido a que las técnicas parasitológicas utilizadas en el presente 
estudio no son cuantitativas, no se puede demostrar la asociación directa entre el nivel 
de larvas en heces y los síntomas. Hasta la fecha, solo un estudio ha descrito la 
asociación entre carga parasitaria y clínica, no obstante, fue la urticaria el síntoma que 
se asoció a mayor carga parasitaria (129). Con respecto a los factores relacionados 
con los síntomas de estrongiloidiasis, ser inmigrante se asoció negativamente, lo cual 
sugiere que, a pesar del escaso número en pacientes no inmigrantes incluidos en este 
estudio, los viajeros tendrían una mayor probabilidad de presentar síntomas, tal y 
como describen otros autores (75). 
La eosinofilia fue el motivo de consulta principal y, aunque estuvo presente en el 
16% de los casos confirmados y en la mitad de los no confirmados, los niveles de 
eosinófilos fueron normales en casi el 40% de los pacientes, cifra similar a la descrita 
en otras series (131). Es destacable que el perfil de la eosinofilia producida por este 
parásito es fluctuante y depende del momento del ciclo biológico (132). A pesar de que 




la infección por S. stercoralis se ha definido como la principal causa de eosinofilia 
importada en nuestro país, describiéndose cifras alrededor del 30% en el caso de los 
inmigrantes subsaharianos y hasta el 70% en los latinoamericanos (133,134), hay que 
destacar que la ausencia de esta alteración analítica no descarta la infección. Por otra 
parte, la inmunosupresión se asoció a menores niveles de eosinófilos, así como a la 
ausencia de síntomas de estrongiloidiasis. Esto podría deberse a dos razones: por un 
lado, el screening en estos pacientes se realiza de manera sistemática aunque no 
presenten clínica atribuible al parásito o alteraciones analíticas, debido al riesgo que 
tienen de desarrollar cuadros graves, por lo que es probable que exista una mayor 
proporción de inmigrantes inmunosuprimidos con cribado de estrongiloidiasis en 
comparación con los inmigrantes inmunocompetentes; por otro lado, los niveles de 
eosinófilos en los pacientes que están en tratamiento con corticoides posiblemente 
sean más bajos debido al propio efecto del fármaco (135). Además, se han descrito 
niveles menores de eosinófilos en casos de estrongiloidiasis en pacientes con defectos 
de la inmunidad celular como el VIH y el HTLV-1 (103,136,137). Por último, al igual 
que se describe en otros estudios, la eosinofilia, y especialmente la moderada-grave, 
fueron las variables que se asociaron con mayor fuerza a la detección del parásito en 
heces, (120,132). 
En cuanto a la IgE total, aunque solo se determinó en 59 de los 276 pacientes, se 
observaron niveles más altos en pacientes asintomáticos, algo que se podría explicar 
por el papel que tiene esta inmunoglobulina en el control de la infección. Como se ha 
descrito en la literatura, pacientes con alteraciones de la inmunidad como el HTLV-1 y, 
por tanto, con niveles más bajos de IgE, tienen mayor riesgo de desarrollar cuadros 
severos de estrongiloidiasis (138,139). Otros autores han demostrado la asociación de 
niveles altos de IgE con una menor carga parasitaria en heces (140). Recientemente 
se ha descrito que, además de en los coinfectados con HTLV-1, en pacientes menores 
de 70 años y en mujeres, los niveles de IgE en los casos de infección por S. stercoralis 
pueden ser normales (138). Por ello, la IgE es un marcador muy variable e 
inespecífico, cuya utilidad en el diagnóstico de la estrongiloidiasis es limitada, por lo 
que solo debería solicitarse como prueba complementaria. 
Hay que destacar que, en el periodo de estudio, no se detectó ningún síndrome de 
hiperinfección o infección diseminada. Uno de los pacientes con bacteriemia por E. coli 
de foco desconocido podría estar causado por S. stercoralis, aunque en la historia 
clínica no lo reflejan como tal y, a pesar de que se detectó parásito en heces tanto con 





verdadera hiperinfección o infección diseminada puesto que no se aislaron larvas en 
ninguna otra localización. En nuestro país, una reciente revisión de casos de infección 
severa por S. stercoralis define una baja prevalencia, describiéndose 18 casos en toda 
España en un período de 15 años (137). Un aspecto importante en este campo es que 
la mayoría de los casos de hiperinfección están descritos en inmigrantes residentes en 
países donde la endemicidad de la infección es baja, lo cual indica que en los países 
con alta prevalencia del parásito es posible que este síndrome esté infradiagnosticado 
(121,141). 
En cuanto al tratamiento, la mayoría de los pacientes fueron tratados con 
ivermectina, fármaco de elección de la estrongiloidiasis, en dos dosis en días 
consecutivos o en semanas consecutivas. No se pudieron analizar las diferencias 
entre las dos pautas ya que en muchos casos este dato no se registró en la historia 
clínica, principalmente debido a la falta de seguimiento. En 76 de los 276 pacientes no 
se prescribió tratamiento, siendo 8 de ellos mujeres embarazadas (la ivermectina es 
un fármaco de categoría C (97), por lo que no se debe administrar en gestantes). Es 
probable que el alto porcentaje de pacientes no tratados que se describe en la cohorte 
se deba también a un sesgo en la recogida de datos, aunque no se puede descartar 
que se esté prescribiendo menos tratamiento por parte de los clínicos a los pacientes 
con una serología positiva aislada. Esto último estaría justificado, ya que existe una 
diferencia significativa entre el porcentaje de pacientes tratados con confirmación de 
larvas en heces y los tratados que habían sido diagnosticados solo con serología. 
Los pacientes se diagnosticaron principalmente mediante serología, obteniéndose 
un rendimiento del 99,2%. Por tanto, como se describe en la literatura, la serología fue 
una herramienta indispensable en el diagnóstico de laboratorio de la estrongiloidiasis 
(73). Los índex serológicos altos se asociaron a la detección de larvas en heces, 
mientras que los índex bajos se asociaron a pacientes inmunodeprimidos, algo ya 
definido previamente (103). Asimismo, se detectó un falso negativo de la serología en 
un paciente con APC positivo. Este paciente era VIH y tenía una importante 
inmunosupresión (27 CD4). Aunque se ha demostrado la baja sensibilidad de la 
serología de S. stercoralis en pacientes inmunosuprimidos por causas distintas al VIH 
(142,143), algunos autores sugieren que esto también podría ocurrir en pacientes VIH, 
especialmente en los casos de hiperinfección (12,144). Por ello, y como se discutirá en 
el apartado 7.4.1 (Análisis de técnicas diagnósticas en el periodo de estudio), para 
realizar un adecuado screening de S. stercoralis es necesaria la combinación de 
técnicas parasitológicas, serológicas y moleculares. 




7.3. Seguimiento de los pacientes 
Con respecto al seguimiento de laboratorio de los casos diagnosticados y tratados, 
el grupo de pacientes con seguimiento fue muy heterogéneo y la mitad de ellos no 
tuvo ninguna muestra de seguimiento serológico, por lo que el análisis estadístico de 
estos datos es limitado. A la vista de los resultados, el punto de corte clásicamente 
definido como cura por Kobayashi et al (101) podría acortarse, puesto que el 77% de 
los pacientes de la cohorte reducen el ratio DO seguimiento/DO diagnóstico por debajo 
de 0,6 o bien negativizan la serología antes de los 6 meses post-diagnóstico, algo 
similar a lo descrito por Loutfy et al. (102). Sin embargo, esto no descartaría tomar 
muestras de suero y heces posteriormente, ya que se han descrito fracasos de 
tratamiento incluso con detección de larvas en heces con métodos parasitológicos y/o 
moleculares pasado más de un año tras el tratamiento (145). No se pudo evaluar la 
eficacia de los distintos tratamientos y pautas por el escaso número de pacientes 
presente en cada grupo, así como por la heterogeneidad de los periodos de 
seguimiento, del número de muestras por paciente y de las técnicas de laboratorio 
realizadas. Por tanto, es necesario insistir en la aplicación del protocolo de 
seguimiento propuesto para poder analizar mejor la evolución de los pacientes 
atendidos en nuestro centro. 
La bajada de los niveles de eosinófilos fue más rápida que el descenso de la 
serología de Strongyloides, normalizándose estos antes de los 6 meses en el 95% de 
los pacientes, al igual que lo descrito por otros autores (146,147). Sin embargo, como 
se ha detallado en el análisis individual de los fracasos de tratamiento, los niveles de 
eosinófilos pueden estar alterados por causas diferentes a la estrongiloidiasis. En dos 
de los pacientes que no resuelven la eosinofilia, otras infecciones parasitarias como la 
hidatidosis, o afecciones como el asma, podrían haber influido en el mantenimiento de 
la eosinofilia tras el tratamiento antiparasitario. Por otra parte, en algunos casos, 
aunque se normalicen los eosinófilos, se puede dar un fracaso de tratamiento por otros 
criterios (145). En el presente trabajo, dos pacientes con niveles de eosinófilos 
normales (uno de ellos sin eosinofilia en el diagnóstico y el otro con eosinofilia al 
diagnóstico y normalización de eosinófilos tras tratamiento) cumplieron criterios de 
fracaso serológico. Por tanto, la eosinofilia no se debería tener en cuenta como único 
marcador, sino como complemento a la serología y a las técnicas parasitológicas, ya 





diseñados que evalúen la evolución de los marcadores serológicos, parasitológicos y 
analíticos para poder establecer protocolos de seguimiento adecuados. 
7.4. Técnicas diagnósticas de laboratorio 
7.4.1. Análisis de técnicas diagnósticas en el periodo de estudio 
En cuanto al análisis de las técnicas parasitológicas, como era de esperar, se 
obtuvo un rendimiento cuatro veces mayor del APC con respecto a la VD del 
concentrado (31,9% vs. 7,8%), algo repetidamente descrito en la literatura (73). 
Existe una mayor proporción de pacientes con al menos tres muestras de heces 
remitidas al laboratorio en el periodo B de estudio, tanto con petición de VD como de 
APC. Al igual que describen otros autores, y como ocurre en el diagnóstico de otros 
parásitos intestinales, las tasas de detección, tanto de la VD como del APC, aumentan 
cuando se analizan tres muestras por paciente en vez de una, por lo que para realizar 
un adecuado diagnostico parasitológico sería recomendable remitir al menos tres 
heces por paciente, preferiblemente en días no consecutivos (70,148). 
También ha aumentado significativamente el número de peticiones de APC, 
realizándose en el 58,3% de los pacientes con serología positiva en el periodo A y en 
el 93,2% en el periodo B. Como ya se ha discutido, el diagnóstico de estrongiloidiasis 
se debería basar en la combinación de métodos diagnósticos serológicos y 
parasitológicos y, debido a la limitada utilidad de la VD en el caso de S. stercoralis, se 
debería optar por la técnica más sensible disponible en la cartera de servicios del 
laboratorio, en el caso de nuestro centro, el APC (73). El aumento del número de 
APCs realizados supone una mayor concienciación por parte del clínico, tanto de la 
importancia de un buen diagnóstico de S. stercoralis como de un mayor conocimiento 
de las técnicas de laboratorio más adecuadas para dicho diagnóstico y, en concreto, 
de las técnicas disponibles en el Servicio de Microbiología de nuestro centro. 
Por otra parte, el porcentaje de positividad del APC ha sufrido también un aumento 
significativo en los dos periodos estudiados. Esto podría explicarse por la 
recomendación de mantener las muestras de heces a temperatura ambiente hasta su 
procesamiento, tanto desde el laboratorio de Microbiología al clínico como del clínico 
al propio paciente, ya que no se ha realizado ninguna otra modificación metodológica a 
lo largo del estudio. A pesar de estar ampliamente descrito en la literatura, la 




conservación y procesamiento de las muestras es un factor limitante en la 
confirmación diagnóstica de S. stercoralis, por lo que es necesario insistir en la 
correcta recogida y preservación de las heces (66). 
Asimismo, no se puede descartar la influencia de la mejora en la técnica de lavado 
del ELISA SciMedx® en la proporción de casos confirmados. Entre 2016 y 2017, se 
observó un aumento del porcentaje de casos con serología positiva y detección de 
larvas en heces, algo que podría explicarse no solo por lo expuesto anteriormente 
acerca del mayor número de solicitudes y el mayor rendimiento de las técnicas 
parasitológicas, sino también porque el número total de serologías positivas disminuyó 
en 2017, probablemente debido a este cambio en el sistema de lavado del ELISA 
SciMedx®. 
La utilidad de la PCR en heces como técnica diagnóstica ha sido demostrada en la 
literatura, aunque los resultados son heterogéneos, obteniéndose sensibilidades 
menores a las técnicas parasitológicas convencionales en la mayoría de los estudios 
(90). En el caso concreto de la RT-PCR evaluada en este estudio, desarrollada y 
validada por Saugar et al. (88), se describe una sensibilidad de 93,8% y una 
especificidad de 86,5%, cifras muy superiores a lo anteriormente publicado. Esto es 
consecuencia de la concentración de las heces previa a la extracción del ADN. Sin 
embargo, un estudio epidemiológico en área endémica realizado por el mismo grupo 
describe una menor sensibilidad de esta RT-PCR, siendo positiva solo en 
aproximadamente un tercio de las muestras confirmadas con técnicas parasitológicas, 
aunque detectó un 38% adicional de casos que no habían sido diagnosticados con las 
técnicas convencionales. Aunque probablemente influyan el diseño del estudio y el tipo 
de pacientes evaluados, los autores concluyen que la mejor aproximación diagnóstica 
para S. stercoralis es la combinación de métodos parasitológicos y moleculares (149). 
Por esta razón, y en concordancia con otros trabajos, en el presente estudio la RT-
PCR se utilizó como confirmación diagnóstica en pacientes con serología positiva y 
técnicas parasitológicas negativas (90). Repetto et al. proponen un algoritmo 
diagnóstico aplicable a pacientes con riesgo de desarrollar cuadros graves, en el que 
incluyen la PCR como segundo paso en caso de que las técnicas parasitológicas sean 
negativas (150). Aunque no incluyen la serología, es una aproximación similar a la 
propuesta en el presente trabajo, en la que la RT-PCR es utilizada como segunda 
prueba tras la realización de la VD y del APC. Sería interesante evaluar de manera 
prospectiva el algoritmo diagnóstico propuesto en distintas subpoblaciones de 





inmunosupresión, etc. Además, aunque el número de pacientes con RT-PCR positiva 
fue bajo y por lo tanto la diferencia no fue significativa, se obtuvieron índex serológicos 
más altos en comparación con los pacientes con RT-PCR negativa, por lo que se 
podría definir un punto de corte de la serología a partir del cual realizar la RT-PCR en 
heces. Esto podría ser objeto de futuros estudios. 
En resumen, los datos presentados en este apartado demuestran que se ha 
producido una clara mejora en el diagnóstico de laboratorio de la infección por S. 
stercoralis en el Hospital Universitario 12 de Octubre. Esta mejora es consecuencia de 
una aproximación multidisciplinar al diagnóstico de la estrongiloidiasis, en la cual están 
implicados tanto el Servicio de Microbiología como el propio clínico solicitante de las 
pruebas. Como consecuencia de los distintos cambios aplicados en la rutina 
asistencial, se ha conseguido aumentar en seis veces el porcentaje de pacientes con 
confirmación diagnóstica del parásito en heces a lo largo del periodo de estudio. 
7.4.2. Análisis comparativo de dos técnicas serológicas comerciales 
En relación con el estudio comparativo de las dos técnicas serológicas comerciales 
para el diagnóstico de la estrongiloidiasis, la sensibilidad del NIE-ELISA calculada de 
acuerdo con los dos gold-estándar fue menor del 80%, algo que coincide con las cifras 
descritas en la literatura (151–153). Por su parte, el CrAg-ELISA evaluado tuvo una 
sensibilidad de 89,2% con el gold-estándar combinado y de 90,8% con el gold-
estándar primario. Estos niveles de sensibilidad del CrAg-ELISA coinciden con los 
descritos por otros autores (151,154). En cuanto a la especificidad, como era de 
esperar, el NIE-ELISA fue más específico que el CrAg-ELISA, aunque en el caso del 
NIE-ELISA los niveles de especificidad de 85,1% y 93,6% son ligeramente más altos 
que los definidos en estudios similares (151,153). El CrAg-ELISA, por su parte, tuvo 
una especificidad de 72,3% utilizando el gold-estándar primario, algo que era 
esperable puesto que en el periodo en el que se realizó el estudio se detectaron larvas 
en heces en pocos pacientes, debido no solo a la falta de sensibilidad de las técnicas 
parasitológicas, sino también, como se ha discutido en el apartado anterior, a la 
heterogeneidad en la petición de las pruebas diagnósticas por parte de los clínicos (es 
decir, de muchos pacientes solo se disponía de muestras de suero). El nivel de 
concordancia entre ambas técnicas serológicas fue moderado, al igual que el descrito 
por Bisoffi et al (151). 




Es importante destacar que, a falta de un buen gold-estándar, las cifras de 
sensibilidad y especificidad diagnóstica de las técnicas serológicas descritas por 
distintos autores deben ser analizadas con precaución, puesto que van a depender no 
solo del método de referencia elegido, sino también del tipo de población en la que se 
aplican dichas técnica (26). Por ello, al igual que se expone en el presente trabajo, es 
importante definir la sensibilidad y especificidad en función de puntos de corte distintos 
a los recomendados por los fabricantes. Aunque no se pudo realizar este sub-análisis 
debido al reducido número de pacientes en cada grupo, los puntos de corte óptimos 
probablemente difieran dependiendo del tipo de población estudiada (inmigrantes, 
viajeros, pacientes inmunodeprimidos, etc.). 
Con respecto a la determinación de los isotipos de IgG, a pesar de que en otras 
infecciones como la hidatidosis (155) tiene aplicación en el diagnóstico y seguimiento, 
en el caso de la estrongiloidiasis la utilidad ha sido limitada. De los 32 pacientes con 
serologías discordantes en los que se determinaron los isotipos, solo 4 fueron 
positivos para IgG1, lo cual indicaría que esos pacientes tienen infecciones crónicas. 
Por otro lado, en 3 pacientes con serología discordante (CrAg-ELISA positivo y NIE-
ELISA negativo) y RT-PCR positiva en heces, la determinación de los isotipos fue 
negativa, por lo que en la actualidad la gran variabilidad de esta técnica, 
probablemente debida al peculiar ciclo biológico del parásito, hace que su aplicación 
en el diagnóstico de la infección por S. stercoralis sea limitada. 
Por último, aunque una estrategia diagnóstica en dos pasos (screening con CrAg-
ELISA y posterior confirmación con NIE-ELISA) podría ser interesante, en 3 pacientes 
se detectó material genético del parásito en heces mediante RT-PCR y fueron 
seronegativos con NIE-ELISA. A la vista de estos resultados y de los discutidos en el 
apartado anterior (7.4.1. Análisis de técnicas diagnósticas en el periodo de estudio), la 
RT-PCR en heces como confirmación de una serología positiva supone un mejor 
algoritmo diagnóstico que la utilización de dos técnicas serológicas distintas. 
7.4.3. Análisis del TTP del APC 
El tiempo de incubación de 7 días del APC fue adecuado, detectándose solo el 
20% de los pacientes a los 2 días de incubación y el 80% a los 5 días. Se observó un 
claro aumento del número de APCs que positivizan entre los 6 y 7 días. Hasta la 
fecha, solo un estudio ha evaluado la influencia del tiempo de incubación de las 





de las 24-48 horas de incubación clásicamente descritas (61,63), a partir del sexto día 
no se detectaba ningún cultivo positivo de S. stercoralis ni de uncinarias (65). A 
diferencia de lo descrito por este autor, los datos aquí expuestos sugieren que se 
podrían detectar más casos si se incubaran las placas más de una semana. Son 
necesarios estudios prospectivos para evaluar el coste-efectividad de esta medida, 
puesto que a pesar de que probablemente aumentara el número de casos de S. 
stercoralis diagnosticados, esto no solo supondría un aumento de la carga asistencial 
del laboratorio y un mayor riesgo de contaminación de las placas, sino también una 
demora en la comunicación de los resultados. 
En cuanto al valor diagnóstico y pronóstico del TTP, a diferencia de lo que ocurre 
en otras infecciones como la tuberculosis o las bacteriemias (156,157), es un campo 
poco estudiado en el ámbito de la parasitología, probablemente debido a la falta de 
estandarización y automatización de las técnicas coproparasitológicas en general y del 
APC en particular. De manera análoga a lo descrito en las infecciones por 
Mycobacterium tuberculosis, se planteó la hipótesis de que menores TTPs podrían 
estar relacionados con una mayor carga parasitaria de manera indirecta (más 
síntomas digestivos, mayor probabilidad de detección del parásito por VD del 
concentrado, etc.). De esta forma, los pacientes con TTPs medios menores de 3 días 
fueron más sintomáticos, en concreto presentaron más clínica digestiva, algo que 
podría relacionarse a su vez con una mayor carga intestinal del parásito. En cuanto al 
resto de variables analizadas, aunque se observó una tendencia a la eosinofilia 
moderada-grave, así como a una mayor detección de larvas en heces por VD en los 
pacientes con TTPs más bajos, estas asociaciones fueron no significativas, 
probablemente debido al reducido número de pacientes en el grupo del TTP menor de 
3 días. Serían interesantes estudios en áreas de mayor prevalencia de 
estrongiloidiasis ya que, como se ha descrito en la literatura, los tiempos de detección 
son generalmente menores (65), permitiendo así hacer un análisis estadístico más 
potente para establecer la relación del TTP con variables clínicas, analíticas, de 
tratamiento y de seguimiento. 
  









8.  Conclusiones 
1. Se describe un importante número de casos de estrongiloidiasis en el periodo 
analizado, la mayoría de ellos en pacientes inmigrantes latinoamericanos de 
mediana edad y con tiempos de residencia en España de más de diez años. 
Menos de la mitad de estos pacientes fueron sintomáticos y la eosinofilia no 
siempre estuvo presente, por lo que es importante realizar el screening a todo 
paciente con factores de riesgo epidemiológico, incluso con niveles de 
eosinófilos normales. 
2. El seguimiento de los pacientes con estrongiloidiasis fue muy heterogéneo y en 
muchos casos no se llegó a realizar ningún tipo de seguimiento. Es necesaria 
la aplicación de protocolos de seguimiento bien definidos. Más de la mitad de 
los pacientes cumplen criterios de cura serológica y analítica en un periodo de 
seguimiento inferior a 6 meses. 
3. Se ha aumentado la proporción de serologías confirmadas con detección del 
parásito en heces gracias al aumento del número de peticiones de APC, al 
incremento del rendimiento diagnóstico de esta técnica y a la introducción de la 
RT-PCR en heces en la rutina diagnóstica. Se ha conseguido disminuir el 
número de serologías positivas en pacientes sin factores de riesgo como 
consecuencia del cambio en la técnica de lavado del ELISA SciMedx ®. 
4. La técnica serológica comercial basada en antígeno recombinante no fue lo 
suficientemente sensible y específica para sustituir a la técnica de ELISA 
basada en antígeno crudo utilizada de rutina en el laboratorio. 
5. El tiempo de incubación de 7 días del APC resultó adecuado, no debiéndose 
reducir a 2 o 5 días ya que se perdería un importante porcentaje de pacientes. 
  










1. Es un estudio realizado en un solo centro y, por tanto, solo representativo de la 
población atendida en una determinada área sanitaria. 
2. El carácter observacional de la mayor parte del estudio probablemente haya 
influido en el cálculo de algunos parámetros, debido a que no se realizaron 
todas las pruebas diagnósticas a todos los pacientes. 
3. Se trata de un trabajo realizado desde el punto de vista del Servicio de 
Microbiología, por lo que los datos epidemiológicos y clínicos han sido 
extraídos de historias clínicas, algunas incompletas. Variables importantes 
como el alcoholismo, los antecedentes personales de viajes a área endémica y 
la fecha y pauta de tratamiento están heterogéneamente recogidas. 
4. No se realizó la comparación entre pacientes viajeros e inmigrantes debido al 
escaso número de viajeros. 
5. Las limitaciones del diagnóstico parasitológico y la falta de un buen gold-
estándar han influido en la definición y clasificación de los casos, incluyéndose 
criterios epidemiológicos y analíticos. 
6. El análisis del seguimiento de los casos tratados está realizado sobre una 
subpoblación muy pequeña y en la que no se han tenido en cuenta las 
diferentes pautas de tratamiento. 
7. En el análisis comparativo de las dos técnicas serológicas, no se analizaron las 
posibles reactividades cruzadas con otros parásitos como Schistosoma spp., 
uncinarias y filariasis. 




8. En la segunda y tercera parte del trabajo, en las que se analiza el seguimiento 
de los pacientes tratados y el rendimiento de las distintas técnicas diagnósticas, 
habría sido interesante hacer un sub-análisis de los pacientes 
inmunodeprimidos. 
9. En el análisis de los TTP han influido factores logísticos del laboratorio, ya que 
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Anexo 1. Material suplementario 
 
* Solo pedir si eosinofilia en consulta de screening. 
** Solo pedir si serologías positivas para otros parásitos y Strongyloides en consulta de screening. 
*** Solo pedir si detección de parásitos y/o Strongyloides y/o PCR en heces positiva en consulta de 
screening. 
Figura 28. Protocolo de screening y seguimiento de pacientes atendidos en la consulta de 
Medicina Interna/Infecciosas. 




Tabla 19. Nº de casos confirmados y tasas de incidencia (nº casos confirmados/100.000 
habitantes) por año de estudio. 
Año Casos confirmados 












Jun-Dic 2013 5 0,95 5 6,51 
2014 5 0,96 5 7,26 
2015 13 2,53 12 19,49 
2016 35 6,65 33 52,57 
2017 29 5,56 29 47,81 
Ene-Oct 2018 17 3,20 17 23,12 
Media 20 3,69 20 29,39 
  




 Análisis de los casos indeterminados 
Se analizaron un total de 38 pacientes. De ellos, 36 fueron pacientes con serología 
positiva y sin detección de larvas de S. stercoralis en heces y 2 fueron pacientes con 
serología y RT-PCR en heces positiva. En 24 (63,1%) pacientes se desconocían los 
factores de riesgo epidemiológico y en los 14 (39,9%) restantes no se detectó ningún 
factor de riesgo epidemiológico. 
De los 38 pacientes, 26 (68,4%) no recibieron tratamiento antihelmíntico 
específico, negativizando la serología en una segunda visita 11 de los 26 pacientes 
(en los 15 casos restantes no se remitieron muestras serológicas de seguimiento). De 
los 12 (31,6%) pacientes que recibieron tratamiento específico, 3 siguieron teniendo 
serología positiva en el seguimiento, uno negativizó la serología y en 8 no se dispuso 
de ninguna muestra de seguimiento. 
El servicio peticionario principal fue Alergia (42,1%), seguido de Medicina 
Interna/Infecciosas (31,6%). El motivo de consulta principal fue la clínica dermatológica 
(33,3%), seguido de la eosinofilia (25,0%). La clínica principal en los 25 pacientes 
sintomáticos fue la dermatológica (17/25) seguida de la respiratoria (7/25). 
Ninguno de los dos pacientes con RT-PCR positiva en heces tenía eosinofilia, 
recibió tratamiento antihelmíntico ni tuvo seguimiento serológico. Uno de ellos tenía 
clínica dermatológica (urticaria) y el otro fue asintomático. 
Tabla 20. Características demográficas, clínicas y analíticas de los 38 pacientes sin factores de 
riesgo con serología positiva de S. stercoralis. 
Variable Frecuencia (%), N=38 
Género masculino 16 (42,1) 
Edad (años), mediana (IQR) 45,5 (31-58) 
Síntomas 25 (65,8) 
Eosinofilia absoluta o relativa 21 (55,3) 
Tratamiento antihelmíntico 12 (31,6) 
VD realizada 32 (64,2) 
APC realizado 22 (57,9) 
RT-PCR realizada 10* (26,3) 
Índex serológico, mediana (IQR) 1,6 (1,3-2,4) 
* 2 RT-PCRs positivas, 2 inhibidas y 6 negativas. 





Figura 29. Número de casos indeterminados por año de diagnóstico. 
  













Ecuador 60 (21,7)  China 2 (0,7) 
Bolivia 54 (19,6)  Filipinas 2 (0,7) 
Colombia 28 (10,1)  Guinea Bissau 2 (0,7) 
Guinea Ecuatorial 18 (6,5)  México 2 (0,7) 
Perú 17 (6,2)  Nicaragua 2 (0,7) 
República Dominicana 15 (5,4)  Benín 1 (0,4) 
España 10 (3,6)  Cabo Verde 1 (0,4) 
Paraguay 9 (3,3)  Camerún 1 (0,4) 
Honduras 7 (2,5)  Egipto 1 (0,4) 
Nigeria 7 (2,5)  Gambia 1 (0,4) 
Cuba 6 (2,2)  Kenia 1 (0,4) 
Brasil 5 (1,8)  Portugal 1 (0,4) 
Argentina 3 (1,1)  Rumania 1 (0,4) 
Guinea Conakry 3 (1,1)  Senegal 1 (0,4) 
India 3 (1,1)  Serbia 1 (0,4) 
Mali 3 (1,1)  Uruguay 1 (0,4) 
Marruecos 3 (1,1)  Vietnam 1 (0,4) 
Venezuela 3 (1,1)  

















0 42 (15,2) 0 212 (90,6) 
1 32 (11,6) 1 9 (3,8) 
2 23 (8,3) 2 6 (2,6) 
3 160 (58,0) 3 10 (4,3) 
>3 19 (6,9) >3 0 
Número de cultivos 
diagnósticos 
realizados por paciente 
Frecuencia (%) 
[N=276] 





0 75 (27,2) 0 130 (64,7) 
1 40 (14,5) 1 31 (15,4) 
2 23 (8,3) 2 20 (10,0) 
3 131 (47,5) 3 22 (10,1) 
>3 7 (2,5) >3 2 (1,0) 
* Pacientes con al menos una muestra de heces remitida para la realización de la visualización directa del 
concentrado. 
** Pacientes con al menos una muestra de heces remitida para la realización del agar-cultivo. 
  




 Análisis univariante y multivariante 
Tabla 23. Análisis univariante y multivariante: casos confirmados vs. casos no confirmados. 












Género masculino 56 (53,9) 79 (45,9) 0,202 - 
Edad [años], media (±SD) 47,2 (±14,3) 41,8 (±13,0) 0,001 - 
Inmigrante 101 (97,1) 162 (94,2) 0,382 - 
 Origen latinoamericano* 88/101 (87,1) 125/162 (77,2) 0,045 - 
 
Tiempo de estancia en España* 






Tiempo desde último viaje a área 






Sintomático 52 (50,5) 76 (44,2) 0,311 - 
 Síntomas cutáneos 26/52 (50,0) 33/76 (43,4) 0,463 - 
 Síntomas digestivos 31/52 (59,6) 27/76 (35,5) 0,007 
2,69 (1,28-5,70) 
p=0,009 
 Síntomas respiratorios 7/52 (13,5) 20/76 (26,3) 0,080 - 
Tratamiento específico 95 (91,3) 105 (61,0) <0,001 
6,55 (2,54-18,92) 
p<0,001 
Inmunosupresión 17 (16,4) 36 (20,9) 0,349 - 
Enfermedad de Chagas 12/69** (17,4) 17/82** (20,7) 0,681 - 
 Alguna PCR de Chagas positiva 3/11*** (27,3) 1/17 (5,9) 0,269 - 
Comorbilidad general 44 (42,3) 46 (26,4) 0,008 - 
 Alcoholismo 13 (13,4) 9 (6,0) 0,066 - 
Eosinofilia absoluta o relativa 87 (83,7) 85 (49,4) <0,001 
2,29 (1,07-4,90) 
p=0,033 








Recuento de eosinófilos [células/µL], 
mediana (IQR) 
1000 (500-1250) 400 (100-800) <0,001 - 
Porcentaje de eosinófilos, mediana 
(IQR) 
12,8 (7,6-18,6) 4,4 (1,8-10,9) <0,001 - 
















* Del total de inmigrantes, excluidos los viajeros (N=263). 
** Del total de inmigrantes latinoamericanos con screening de Chagas realizado (N=151). 
*** A un paciente con enfermedad de Chagas no se le realizó ninguna PCR. 
**** Del total de pacientes con eosinofilia absoluta (N=154). 
  




Tabla 24. Análisis univariante y multivariante: inmunosuprimidos vs. inmunocompetentes. 










Género masculino 34 (64,2) 101 (45,3) 0,014 
2,20 (1,13-4,28) 
p=0,020 
Edad [años], media (±SD) 41,9 (±13,8) 44,2 (±13,7) 0,253 - 
Inmigrante 51 (96,2) 212 (95,1) 1,000 - 
 Origen latinoamericano* 34/51 (66,7) 179/212 (84,4) 0,004 - 
 
Tiempo de estancia en 







Tiempo desde último viaje a 







Sintomático 12 (22,6) 116 (52,3) <0,001 
0,26 (0,13-0,54) 
p<0,001 
 Síntomas cutáneos 8/12 (66,7) 51/116 (44,0) 0,133 - 
 Síntomas digestivos 8/12 (66,7) 50/116 (43,1) 0,119 - 
 Síntomas respiratorios 3/12 (25,0) 24/116 (20,7) 0,716 - 
Tratamiento específico 36 (67,9) 164 (73,5) 0,726 - 
Caso confirmado 17 (32,1) 87 (39,0) 0,349 - 
Enfermedad de Chagas 0/22** 29/129** (24,8) 0,008 - 
 
Alguna PCR de Chagas 
positiva 
- 4/28*** (14,3) - - 
Comorbilidad general 23 (43,4) 67 (30,4) 0,073 - 
 Alcoholismo 4 (7,7) 18 (9,3) 1,000 - 
Eosinofilia absoluta o 
relativa 






7/20 (35,0) 54/134 (40,3) 0,651 - 
Recuento de eosinófilos 
[células/µL], mediana (IQR) 
200 (100-900) 600 (200-1000) 0,001 - 
Porcentaje de eosinófilos, 
mediana (IQR) 
3,6 (1,2-12,8) 8,1 (3,0-14,2) 0,006 - 














* Del total de inmigrantes, excluidos los viajeros (N=263). 
** Del total de inmigrantes latinoamericanos con screening de Chagas realizado (N=151). 
*** A un paciente con enfermedad de Chagas no se le realizó ninguna PCR. 
**** Del total de pacientes con eosinofilia absoluta (N=154). 
  




Tabla 25. Análisis univariante y multivariante: casos sintomáticos vs. casos asintomáticos. 










Género masculino 51 (39,8) 83 (56,5) 0,006 
0,56 (0,35-0,95) 
p=0,033 
Edad [años], media (±SD) 44,5 (±14,5) 43,3 (±13,2) 0,482 - 
Inmigrante 116 (90,6) 146 (99,3) 0,001 
0,06 (0,01-0,50) 
p=0,009 
 Origen latinoamericano* 101/116 (87,1) 111/146 (76,0) 0,024 - 
 
Tiempo de estancia en España* 






Tiempo desde último viaje a área 






Inmunosupresión 12 (9,4) 41 (27,9) <0,001 
0,28 (0,13-0,58) 
p=0,001 
Tratamiento específico 95 (74,2) 104 (70,7) 0,784 - 
Caso confirmado 52 (40,6) 51 (34,7) 0,311 - 
Enfermedad de Chagas 8/63** (12,7) 21/88**(23,8) 0,097 - 
 Alguna PCR de Chagas positiva 2/7*** (28,6) 2/21 (9,5) 0,253 - 
Comorbilidad general 34 (26,6) 56 (38,1) 0,053 - 
 Alcoholismo 7 (6,3) 15 (11,2) 0,262 - 
Eosinofilia absoluta o relativa 77 (60,2) 94 (64,0) 0,518 - 
 Eosinofilia moderada-grave**** 32/68 (47,1) 29/85 (34,1) 0,104 - 
Recuento de eosinófilos [células/µL], 
mediana (IQR) 
500 (200-1050) 600 (200-1000) 0,937 - 
Porcentaje de eosinófilos, mediana 
(IQR) 
7,4 (2,7-14,4) 7,5 (2,5-13,7) 0,580 - 













* Del total de inmigrantes, excluidos los viajeros (N=262). 
** Del total de inmigrantes latinoamericanos con screening de Chagas realizado (N=151). 
*** A un paciente con enfermedad de Chagas no se le realizó ninguna PCR. 
**** Del total de pacientes con eosinofilia absoluta (N=153). 
  




Tabla 26. Características sociodemográficas de los casos de estrongiloidiasis tratados y con 
seguimiento (N=59). 
Variable, n (%) Frecuencia [N=59] 
Género masculino 26 (44,1) 
Edad [años], mediana (IQR) 45,0 (38-57) 
Inmigrante 57 (96,6) 
 Origen latinoamericano 49 (84,7) 
 Tiempo de estancia en España [años], mediana (IQR) 14,5 (9,6-17,6) 
Viajero 2 (3,4) 
Tiempo desde último viaje a área endémica [meses], mediana (IQR) 20,9 (12,1-44,3) 
Inmunosupresión 10 (17,0) 
 VIH 8/10 (80,0) 
Caso confirmado 45 (76,3) 
Síntomas 25 (42,3) 
 Clínica cutánea 16/25 (64,0) 
 Clínica gastrointestinal 14/25 (56,0) 
 Clínica respiratoria 3/25 (12,0) 
  




 Tasas de detección de las técnicas diagnósticas por muestra y paciente 
distribuida por año de estudio 
Tabla 27. Tasas de detección por paciente y año de las técnicas diagnósticas de S. stercoralis en 
pacientes con serología positiva (N=258). 
Tasas de detección 
















































* Uno de los pacientes con RT-PCR positiva tenía APC realizado y positivo. 
Tabla 28. Tasas de detección por muestra y año de las técnicas diagnósticas de S. stercoralis en 








































 Tablas adicionales y curvas ROC 
Tabla 29. Sensibilidad y especificidad de las técnicas serológicas evaluadas en función de 








Sensibilidad Especificidad Sensibilidad Especificidad 
0,60 94,7 61,4 0,60 90,4 74,4 
1,00 94,7 70,5 1,00* 89,2 88,0 
2,40 78,9 95,5 2,40 56,6 97,6 
3,55* 73,7 97,7 3,55 42,2 99,2 








Sensibilidad Especificidad Sensibilidad Especificidad 
0,76 84,3 89,3 0,76* 84,3 89,3 
1,12 78,9 85,1 1,12 69,9 93,6 
2,10* 78,9 93,6 2,10 43,4 97,9 
3,14 63,2 97,9 3,14 31,3 91,3 
6,40 42,1 97,9 6,40 19,3 100,0 
* Puntos de corte óptimos. 
Tabla 30. Valores predictivos positivo (VPP) y negativo (VPN) en función de distintos niveles de 
prevalencia. 
Prevalencia 
CrAg-ELISA (Gold-estándar primario) 
CrAg-ELISA (Gold-estándar 
compuesto) 
VPP (IC95%) VPN (IC95%) VPP (IC95%) VPN (IC95%) 
1,0% 3,3 (2,1-5,3) 99,9 (99,5-99,9) 7,7 (4,9-12,0) 99,9 (99,8-99,9) 
5,0% 15,3 (10,1-22,5) 99,6 (97,5-99,9) 30,5 (21,2-41,5) 99,4 (98,8-99,7) 
10,0% 27,6 (19,1-37,9) 99,2 (94,8-99,9) 48,0 (36,3-60,0) 98,7 (97,5-99,3) 
30,0% 59,5 (47,7-70,2) 96,9 (82,5-99,5) 78,1 (68,7-85,3) 95,0 (91,2-97,3) 
50,0% 77,4 (68,1-84,6) 93,2 (66,9-98,9) 89,3 (83,7-93,1) 89,2 (81,6-93,9) 
Prevalencia 
NIE-ELISA (Gold-estándar primario) NIE-ELISA (Gold-estándar compuesto) 
VPP (IC95%) VPN (IC95%) VPP (IC95%) VPN (IC95%) 
1,0% 5,1 (2,5- 9,9) 99,7 (99,4- 99,9) 10,2 (5,6-17,8) 99,7 (99,6-99,8) 
5,0% 21,8 (11,9-36,5) 98,7 (96,9-99,5) 37,2 (23,7-53,0) 98,5 (97,8-98,9) 
10,0% 37,1 (22,2-54,8) 97,3 (93,8-98,2) 55,5 (39,6-70,4) 96,8 (95,5-97,7) 
30,0% 69,4 (52,5- 82,4) 90,4 (79,7- 95,8) 82,8 (71,6-90,2) 88,7 (84,7-91,8) 
50,0% 84,1 (72,0-91,6) 80,2 (62,7-90,7) 91,8 (85,5-95,5) 77,1 (70,4-82,7) 
  





Figura 30. CrAg-ELISA (Gold-estándar primario); AUC=0,920. 
 
Figura 31. CrAg-ELISA (Gold-estándar compuesto); AUC=0,903. 





Figura 32. NIE-ELISA (Gold-estándar primario); AUC=0,897. 
 
Figura 33. NIE-ELISA (Gold-estándar compuesto); AUC=0,923. 




Tabla 31. Descriptivos de los pacientes con APC positivo y análisis univariante en función del TTP 
medio <3. 










Género masculino 40 (53,3) 9 (60,0) 31 (51,7) 0,773 
Edad [años], media (± SD) 46,4 (±14,1) 48,8 (±17,7) 45,7 (±13,2) 0,460 
Inmigrante 72 (96,0) 15 (100,0) 57 (95,0) 1,000 
 Origen latinoamericano* 62 (82,7) 14 (93,3) 48 (84,2) 0,363 
 











Tiempo desde último viaje a área endémica 











Sintomático 37 (49,3) 11 (73,3) 26 (43,3) 0,047 
 Síntomas cutáneos 19/37 (51,4) 4/11 (36,4) 15/26 (57,7) 0,295 
 Síntomas digestivos 23/37 (62,2) 8/11 (72,7) 15/26 (57,7) 0,477 
 Síntomas respiratorios 5/37 (13,5) 0 (0) 5/26 (19,2) 0,295 
Inmunosupresión 12 (16,0) 3 (20,0) 9 (15,0) 0,697 
Alcoholismo 9/69 (13,0) 3 (4,3) 6 (8,7) 0,396 
Visualización directa positiva 18 (24,0) 5 (33,3) 13 (21,7) 0,335 
Eosinofilia absoluta o relativa 69 (92,0) 14 (93,3) 55 (91,7) 1,000 
 Eosinofilia moderada-grave** 34 (51,5) 8 (66,7) 26 (48,2) 0,342 


































* Del total de pacientes inmigrantes (N=72). 
** Del total de pacientes con eosinofilia absoluta (N=69). 
  









Anexo 2. Producción científica 
A2.1. Comunicaciones presentadas en congresos 
 XX Congreso Nacional de la Sociedad Española de Enfermedades 




















 XX Congreso Nacional de la Sociedad Española de Enfermedades 
Infecciosas y Microbiología Clínica (Barcelona, mayo 2016; comunicación 
tipo póster) 
 




 27th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
(Viena, abril 2017; comunicación tipo póster discutido) 
 




 29th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
(Ámsterdam, abril 2019; comunicación tipo póster) 
 




 29th European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
(Ámsterdam, abril 2019; comunicación tipo póster) 
 




 XXIII Congreso Nacional de la Sociedad Española de Enfermedades 
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